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Resumo 
Introdução: De acordo com estudos retrospectivos prévios, a candidúria ocorre em 11 a 
20% de todos os pacientes transplantados renais. Contudo, existe pouco conhecimento 
sobre a sua incidência em estudos prospectivos, as suas características clínico-
epidemiológicas, e a sua repercussão na função do enxerto em curto prazo. Objetivos: 
Descrever a incidência, etiologia, características clínico-laboratoriais, repercussão na 
função do enxerto, e fatores de risco para candidúria nos dois primeiros meses pós-
transplante renal. Casuística e Métodos: Estudo observacional prospectivo realizado entre 
Agosto de 2005 e Julio de 2006. Incluíram-se 67 adultos transplantados renais no Hospital 
do Rim e Hipertensão, mantendo-se a proporção de 30% de receptores de transplantes de 
doador falecido. Os pacientes foram acompanhados clinicamente uma vez por semana 
durante o primeiro mês e a cada 15 dias durante o segundo mês pós-transplante. Duas 
uroculturas consecutivas, com intervalo de no máximo 24 horas, foram obtidas em cada 
uma das seis visitas programadas para coleta (semanas 1, 2, 3, 4, 6 e 8 pós-transplante). 
Culturas quantitativas para bactérias e fungos foram realizadas simultaneamente. 
Realizaram-se também exame do sedimento urinário, bioquímica sangüínea e hemograma. 
A associação de variáveis com predição de candidúria foi incluída em um modelo de 
regressão logística múltipla. Resultados: A candidúria ocorreu em 36% dos pacientes, 
com um total de 30 episódios e uma média de 1.25 episódios por paciente. O tempo médio 
de aparecimento foi de 24 dias. C. albicans foi o agente mais comumente isolado (67%). 
Noventa por cento dos episódios foram assintomáticos e vinte por cento tiveram aumento 
de creatinina de 0,13 mg/dl em média. Oitenta por cento dos episódios não receberam 
tratamento antifúngico, e a candidúria desapareceu em 50% dos episódios não tratados. 
Não houve complicações relacionadas com a candidúria mesmo em pacientes com 
episódios persistentes. As médias de creatinina e depuração de creatinina em pacientes não 
tratados, não mostraram diferenças estatisticamente significantes entre o dia 7 e o dia 15 
após o aparecimento da candidúria. A única variável independentemente relacionada com 
candidúria foi o uso prévio de sonda vesical (OR=14; IC95%: 3,4-60,9; p=0,0000). 
Conclusões: A candidúria foi um evento freqüente, com uma incidência de 36%, superior 
à relatada em estudos retrospectivos prévios. Apresentou-se mais freqüentemente de forma 
assintomática e benigna, sem repercussão na função do enxerto em curto prazo e não 
esteve associada a complicações como candidemia, uropatia obstrutiva, pielonefrite e bola 
fúngica. O uso de sonda vesical no mês anterior a candidúria foi fator preditivo 
independente para candidúria. 
 xi
  
 
 
 
 
 
 
 
 
1. INTRODUÇÃO  
 
 
 
O transplante renal transformou-se numa modalidade bem sucedida de 
substituição da função renal para o tratamento da insuficiência renal crônica terminal.  
Os avanços significativos nas técnicas cirúrgicas, na imunobiologia e na 
imunossupressão do transplante tiveram um papel central no excepcional desempenho 
desta modalidade terapêutica. Nos últimos 40 anos, a incidência de rejeição aguda foi 
reduzida de mais de 70% para menos de 20%, com aumento paralelo da sobrevida de um 
ano do enxerto de 40%, para próximo de 90%, sendo que a maioria dos transplantes 
ultrapassa cinco anos com função adequada (Hariharan et al., 2000; Pestana et al., 2002;).  
O número anual de transplantes renais realizados no Hospital do Rim e 
Hipertensão supera os 500, com uma taxa de sobrevida do paciente de três anos superior a 
80%, e uma taxa de sobrevida do enxerto de três anos superior a 70% (Medina-Pestana, 
2006).  
Contudo, a infecção, particularmente a infecção do enxerto renal, continua 
sendo um grande desafio, permanecendo como uma das causas principais de morbidade 
durante o período pós-transplante, e atualmente é a segunda causa de morte em receptores 
de transplante renal, perdendo somente para a doença cardiovascular (Abbott et al., 2001).  
Estudos prévios mostraram que existe uma distribuição cronológica típica que 
caracteriza o padrão de infecções pós-transplante; alguns tipos específicos de infecções 
acontecem mais freqüentemente em determinados períodos pós-transplante (Rubin et al., 
1981; Snydman,1999).  
Conseqüentemente, no primeiro mês pós-transplante, as infecções oportunistas 
(fúngicas, parasitárias e micobacterianas) são quase inexistentes. Certamente, as principais 
apresentações das infecções neste período são as infecções bacterianas da ferida operatória 
e as infecções do trato urinário por bactérias e leveduras. Estas infecções precoces resultam 
de complicações técnicas da cirurgia e do manuseio de sondas vesicais (Rubin, 1993; Patel, 
Paya, 1997).  
O maior risco de infecções oportunistas graves se estabelece no período entre o 
primeiro e o sexto mês pós-transplante, quando os efeitos imunossupressores da terapia 
anti-rejeição atingem seu ápice. Após o sexto mês pós-transplante, quando a terapia 
imunossupressora está no seu menor nível, podem acontecer infecções virais crônicas, 
infecções prevalentes na população geral e ocasionalmente infecções oportunistas 
(Charfeddine et al., 2005).  
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Dentre as doenças infecciosas, as infecções fúngicas tem sido uma causa 
importante de morbidade e mortalidade após o transplante renal, apesar da sua baixa 
incidência quando comparadas com as infecções bacterianas e virais (Paya, 1993). A 
incidência de infecções fúngicas em transplantados renais varia entre 2% e 14% 
dependendo das práticas terapêuticas do centro de transplante (Hibberd, Rubin, 1994; 
Patel, Paya, 1997).  
Entre os fungos, Candida spp. é o agente etiológico mais comum de infecções 
deste tipo nos receptores de transplante renal. Noventa por cento das infecções fúngicas 
invasivas nos receptores de transplante renal são produzidas por Candida spp., nestes 
pacientes a candidíase está limitada na maioria dos casos ao trato geniturinário (Singh, 
2003; Moyses Neto et al., 1997).  
Um estudo retrospectivo recente de 33.420 receptores de transplante renal 
computado no banco de dados dos Estados Unidos entre julho de 1994 e junho de 1997, 
observou que 10% das infecções fúngicas nestes pacientes aconteceram no trato urinário 
(Abbott et al., 2001).  
O único estudo clínico que avaliou a candidúria pós-transplante renal, de forma 
retrospectiva, encontrou uma prevalência de candidúria de 11% (Safdar et al., 2005).  
Estudos prévios indicaram que as infecções causadas por Candida spp. 
ocorrem nos dois primeiros meses pós-transplante (Rubin et al., 1981; Tolkoff-Rubin, 
Rubin, 1992; Paya, 1993; Patel, Paya, 1997). C. albicans e C. glabrata são as espécies 
mais freqüentemente implicadas; porém C. krusei, C. parapsilosis e C. tropicalis também 
têm sido encontradas como patógenos (Patel, Paya, 1997; Safdar et al., 2005).  
A imunidade mediada por células, comprometida pela terapia 
imunossupressora, assume um papel fundamental, junto com as funções do macrófago e do 
neutrófilo, na defesa contra as infecções por Candida spp. Adicionalmente, condições que 
levam ao aumento da colonização por Candida spp. Como o uso de antibióticos, a diabetes 
mellitus e a presença de cateteres urinários têm um papel importante na patogênese da 
infecção por Candida spp. no transplante renal. O primeiro evento da infecção por 
Candida spp. no paciente transplantado é o crescimento mucocutâneo excessivo; e o 
seguinte passo é a penetração através da barreira mucocutânea mediante um procedimento 
iatrogênico, como a sondagem vesical. (Patel, Paya, 1997). 
Apesar de que a porta de entrada principal são os cateteres urinários, a 
transmissão das leveduras através do enxerto renal foi sugerida por alguns autores 
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(McLeish et al., 1977; Battaglia et al., 2000). A contaminação do enxerto por Candida spp. 
pode resultar numa infecção grave pós-transplante, descrita através de relatos de casos, 
com ruptura da anastomose arterial secundaria a infecção local por Candida spp. 
(Pluemecke et al., 1992; Battaglia et al., 2000). Devido à percepção de risco, alguns 
autores sugeriram que os receptores de enxertos renais contaminados, quer dizer, 
procedentes de doadores com uroculturas positivas para leveduras, devam ser tratados 
preemptivamente antes do desenvolvimento de qualquer manifestação clínica (Sharma et 
al., 2005). 
Em relação à apresentação clínica, a candidúria pós-transplante renal pode 
manifestar-se numa variedade de formas incluindo a forma assintomática, a cistite, a 
pielonefrite, a obstrução ureteral, e a bola fúngica parenquimatosa (Ireton et al., 1985; 
Pluemecke et al., 1992).  
Previamente, alguns autores usaram uma classificação de candidíase do trato 
urinário em transplantados renais dependendo do local de envolvimento fundamentada em 
três padrões clínicos: a pielonefrite por Candida spp. (Tipo I), o comprometimento do trato 
urinário inferior (Tipo II) e o comprometimento ureteral (Tipo III) que é o menos 
freqüente. A infecção do ureter por Candida spp. (Tipo III), pouco descrita em pacientes 
transplantados renais, classicamente se apresenta com obstrução da unidade renal pelas 
bolas fúngicas (Thomalla et al., 1988).  
A candidúria pode estar acompanhada de bacteriúria, trazendo dificuldades ao 
clínico em relação á interpretação dos sintomas do trato urinário (Sobel et al., 2000; Safdar 
et al., 2005).  
O significado do isolamento de Candida spp. na urina é difícil de ser avaliado, 
porém alguns autores têm sugerido que em pacientes imunossuprimidos, a candidúria deve 
ser levada em consideração, já que aparecimento súbito de fungos na urina pode significar 
candidíase disseminada (Rubin, 1993).  
Entretanto, o significado da candidúria em transplantados renais nunca foi 
estudado através de estudos prospectivos. Devido à ausência de estudos clínicos, e à 
presença de relatos de casos isolados, expertos recomendaram o tratamento agressivo da 
candidúria no receptor de transplante renal mesmo em pacientes assintomáticos (Rubin, 
1993; Muñoz, 2001; Pappas et al., 2004).  
Outro aspecto pouco conhecido é a epidemiologia da candidúria em 
transplantados renais. Os fatores de risco para infecções fúngicas sistêmicas nos pacientes 
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transplantados renais são: a diabetes mellitus, o período prolongado de diálise pré-
transplante, a rejeição e o uso de tacrolimus (Abbott et al., 2001). Porém, a literatura 
médica carece de um número adequado de estudos bem desenhados para avaliar os fatores 
de risco específicos para candidúria nesta população.  
No Brasil, Moyses Neto et al., (1997), num estudo descritivo, de 620 
transplantados renais, observaram que as condições mais freqüentemente associadas com 
candidúria foram: a antibioticoterapia prévia (76% dos casos), as infecções bacterianas 
concomitantes (33% dos casos), o uso de Metilprednisolona (33% dos casos), a sondagem 
vesical de demora (29% dos casos) e a presença de fístula urinária (11% dos casos).  
Nos Estados Unidos, Safdar et al., (2005), mediante um estudo de casos e 
controles, analisaram retrospectivamente os fatores de risco para candidúria em receptores 
de transplante renal num período de oito anos. Os pesquisadores observaram que o sexo 
feminino, a internação em unidade de terapia intensiva, o uso de antibióticos durante o mês 
que precedeu a candidúria, a presença de sonda vesical de demora, a diabetes, a bexiga 
neurogênica, e a desnutrição foram os fatores preditivos independentes para candidúria.  
Estes fatores diferem pouco dos fatores de risco em pacientes hospitalizados não 
transplantados renais (Harris et al., 1999; Alvarez-Lerma et al., 2003) Adicionalmente 
neste estudo, foi visto que a candidúria estava associada com taxas de sobrevida reduzidas 
nos pacientes submetidos a transplante renal, porém isto pareceu ser um reflexo da 
gravidade da doença de base na população estudada. Adicionalmente, o tratamento 
antifúngico nos casos de candidúria assintomática não pareceu melhorar o desfecho na 
população avaliada (Safdar et al, 2005). 
De acordo ao exposto anteriormente, a candidúria em transplantados renais é 
um problema emergente e potencialmente de grande morbidade, podendo levar até perda 
do enxerto renal.  
A infecção urinária por Candida spp. em receptores de transplante renal vem 
sendo relatada através de casos isolados e estudos retrospectivos. No Brasil e no mundo, há 
poucos dados sobre a incidência, as características, as implicações, e os fatores de risco 
associados com o desenvolvimento deste evento.  
Nenhum estudo prospectivo avaliando a candidúria pós-transplante renal tinha 
sido desenvolvido até o presente momento. Adicionalmente, torna-se muito importante, 
conhecer se há tendência do aumento das espécies não-albicans, também na população de 
transplantados renais, principalmente pelo problema da resistência aos antifúngicos 
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azólicos de algumas espécies. Há a necessidade de estudos prospectivos para esclarecer os 
aspectos clínicos, microbiológicos e epidemiológicos da candidúria no transplante renal.  
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1.1 Objetivos 
 
1. Determinar a incidência de candidúria nos dois primeiros meses pós-
transplante renal.  
2. Descrever as características clínicas e o comportamento da candidúria 
nos dois primeiros meses pós-transplante renal, assim como a 
repercussão na função do enxerto em curto prazo. 
3. Descrever as especies de Candida spp. envolvidas na candidúria nos dois 
primeiros meses pós-transplante.  
4. Avaliar os fatores de risco associados à candidúria nos dois primeiros 
meses pós-transplante.  
5. Estimar a freqüência de transmissão de Candida spp. através do enxerto 
renal, a partir de doadores com cultura positiva para Candida spp.; e 
identificar as conseqüências deste evento no receptor do enxerto.
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2. CASUÍSTICA E MÉTODOS  
 
 
 
2.1 Local do Estudo 
O estudo foi desenvolvido no Hospital do Rim e Hipertensão (HRH), 
fundado em 1998, como um órgão suplementar da Universidade Federal de São Paulo 
(UNIFESP), e localiza-se na capital do Estado de São Paulo. É um hospital de ensino e 
pesquisa com capacidade aproximada de 90 leitos, faz parte do sistema público de 
saúde e é especializado no tratamento de pacientes com doenças renais, a grande 
maioria, precisando de transplante renal. É de caráter terciário, e presta assistência 
médica, tanto à população local, quanto aos outros municípios do estado e do país. Tem 
caráter público e privado e a maioria dos pacientes internados para transplante renal são 
provenientes do Sistema Único de Saúde (SUS) e conta com duas unidades de terapia 
intensiva geral.  
O programa de transplante do HRH foi iniciado como complemento do 
programa de transplante da UNIFESP e com a intenção de desenvolver pelo menos um 
transplante renal por dia. Este objetivo foi superado nos últimos cinco anos. Após a sua 
inauguração, em 1998, o número anual de transplantes renais aumentou 
substancialmente, atingindo 656 em 2004, incluindo um número de transplantes renais 
pediátricos, e de transplantes duplos rim-pâncreas, que foram realizados a partir do ano 
2000, como parte do mesmo programa. Entre Janeiro de 1999 e Dezembro de 2004, 
foram desenvolvidos 3.172 transplantes renais no HRH.  
 
2.2 Tipo de Estudo 
Estudo observacional, prospectivo realizado com pacientes transplantados 
renais no HRH. 
 
2.3 População e período de estudo 
Pacientes transplantados renais no Hospital do Rim e Hipertensão durante o 
período compreendido entre o dia 10 de Agosto de 2005 e 30 de Julho de 2006, que 
preencheram os critérios de inclusão. Para manter a proporção de 30% de transplante de 
doador falecido (proporção existente atualmente no Hospital), foram considerados 
elegíveis para o estudo apenas três pacientes por semana, sendo eles, o primeiro 
transplantado de doador vivo nas quartas e sextas feiras e o primeiro transplantado de 
doador falecido na semana. 
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2.4 Critérios de inclusão 
Para permitir o acompanhamento adequado dos pacientes e manter as 
proporções vigentes no HRH, a inclusão dos pacientes foi realizada em três dias 
específicos, segunda-feira, quarta-feira e sexta-feira, de acordo aos seguintes critérios:  
− Pacientes com idade superior a 18 anos. 
− Pacientes transplantados renais no Hospital do Rim e Hipertensão com 
previsão de acompanhamento ambulatorial no hospital por pelo menos 
três meses após o transplante.  
− Pacientes que aceitaram a assinatura do termo de consentimento 
devidamente informado. 
 
2.5 O Laboratório do Instituto Paulista de Doenças Infecciosas e Parasitárias 
(Lab-IDIPA) 
Trata-se de um laboratório de Microbiologia clínica ligado ao Instituto 
Paulista de Doenças Infecciosas e Parasitárias (IDIPA) da UNIFESP que oferece toda a 
retaguarda diagnóstica em Microbiologia para o Hospital do Rim e Hipertensão. Neste 
laboratório foram realizadas todas as culturas quantitativas de urina previstas ao longo 
do estudo, bem como o isolamento e a identificação das bactérias em crescimento. As 
amostras de leveduras isoladas em amostras de urina foram transportadas até o 
Laboratório Especial de Micologia (LEMI) para sua identificação final.  
 
2.6 O Laboratório Especial de Micologia (LEMI) 
Trata-se de um laboratório especializado no diagnóstico micológico, 
constituindo um centro de referência nacional para ensaios laboratoriais com leveduras. 
Este laboratório realizou a identificação das leveduras assim como os testes de 
susceptibilidade antifúngica. 
 
2.7 Coleta das Uroculturas  
As amostras dos doadores falecidos foram coletadas rotineiramente pela equipe de 
captação e encaminhadas ao laboratório de microbiologia especial da Universidade Federal 
de São Paulo.  
As amostras dos doadores vivos e receptores foram colhidas, pela equipe de 
enfermagem do centro cirúrgico, momentos antes da realização do transplante.  
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Os resultados foram checados nos laudos de microbiologia expedidos pelo 
laboratório.   
Após o transplante, coletaram-se duas amostras de urina com intervalo de até 24 
horas, em cada uma das seis visitas programadas para coleta (semanas 1, 2, 3, 4, 6 e 8), 
para um total de 12 amostras de urina que foram encaminhadas para a realização de exame 
de sedimento urinário e uroculturas para fungos e bactérias.  
Os resultados de hemograma e creatinina sérica solicitados rotineiramente pela 
equipe de transplante foram registrados e analisados em cada visita. A depuração de 
creatinina foi estimada mediante o uso da equação de Cockcroft e Gault (Cockcroft, Gault, 
1976) em cada visita de estudo. 
A coleta de amostras foi realizada de acordo com as seguintes normas técnicas: As 
amostras de urina foram coletadas através de sonda vesical de demora nos pacientes 
sondados, precedida de anti-sepsia do local específico para coleta com álcool a 70% ou 
mediante coleta de urina de jato médio nos pacientes sem sonda vesical precedida por uma 
cuidadosa assepsia dos genitais externos com solução de sabão neutro a 5% e água estéril. 
Em ambos os casos, o volume da amostra coletada foi de 5 ml, e foram colocadas em 
frascos estéreis. No caso da coleta de urina de jato médio, o primeiro jato foi desprezado.  
Após a coleta, o frasco contendo o material foi bem vedado e colocado em saco 
plástico identificado e foi enviado ao laboratório de referência para o processamento, num 
prazo inferior a 2 horas. No caso de demora no envio ou processamento até 2 horas após a 
coleta, o material foi conservado em local fresco ou sob refrigeração (geladeira a 4 º C). Os 
frascos foram transportados em locais apropriados para que não tombassem evitando que o 
material seja absorvido pelo tampão de algodão ou que haja extravasamento. 
 
2.8 Definições 
 Foram utilizadas as seguintes definições neste estudo: 
 
2.8.1 Definições de candidúria 
− Candidúria episódio - foi definido como o crescimento de Candida spp. 
em pelo menos uma urocultura, independente da contagem de colônias obtidas e da 
presença de sintomas, usando técnicas de coleta apropriadas. Não foram consideradas 
como portadoras de candidúria as mulheres com sintomas clínicos e avaliação ginecológica 
consistentes com vulvovaginite. A presença de vulvovaginite foi questionada 
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sistematicamente em todas as pacientes que participaram do estudo, quando no 
interrogatório de cada visita foram perguntadas sobre a ocorrência de sintomas compatíveis 
com vulvovaginite (ver item 2.8.2, outras definições). Este dado foi registrado na ficha 
clínica e no caso de isolamento de Candida spp. na visita referente à queixa clínica, a 
paciente era encaminhada a avaliação pelo ginecologista, que fornecia um laudo baseado 
em exame clínico da área vulvovaginal e se necessário, exame microscópico do corrimento 
vaginal. 
− Negativação de Candidúria - definida como a presença de uma segunda 
urocultura sem a evidencia de Candida spp. após uma amostra positiva, 
independentemente do uso ou não de tratamento antifúngico. 
- Candidúria persistente - definida como a presença de pelo menos duas 
uroculturas positivas em visitas consecutivas para a mesma espécie de Candida spp., 
independentemente da realização ou não de tratamento. 
- Recorrência de Candidúria - definida como a presença de uma segunda 
urocultura positiva para Candida spp. após negativação inicial da mesma (com ou sem 
tratamento) dentro dos primeiros 30 dias após a urocultura inicial. 
- Candidúria sintomática: definida como o episódio de candidúria que 
apresente pelo menos uma das seguintes manifestações clínicas, na ausência de bacteriúria, 
rejeição ou outra complicação mecânica e ou, vascular: disúria, polaciúria, febre sem outra 
causa e dor no local do enxerto. 
 
2.8.2 Outras definições  
Foram levantadas as seguintes características clínicas dos pacientes:  
A bacteriúria prévia foi caracterizada pela presença de qualquer espécie 
bacteriana, independente da contagem de colônias obtidas, usando técnicas de coleta 
apropriadas, em qualquer momento pós-transplante desde que anterior ao aparecimento da 
candidúria.  
A bacteriúria concomitante foi caracterizada pela presença de qualquer 
espécie bacteriana, independente da contagem de colônias obtidas, usando técnicas de 
coleta apropriadas, em vigência de qualquer episódio de candidúria.  
A candidemia foi definida como a presença de Candida spp. em qualquer 
hemocultura  periférica. 
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A pielonefrite por Candida spp. foi definida como a presença de infecção do 
parênquima renal por Candida spp. determinada pelo exame histopatológico ou imagem 
diagnóstica associados a uma cultura de urina ou de tecido renal positiva para Candida 
spp.  
A bola fúngica foi definida como a presença de imagem típica consistente com 
acúmulo de fungos na ultra-sonografia de rim e vias urinárias. 
A vulvovaginite por Candida spp. foi considerada presente quando havia 
prurido e dor vulvar, com eritema vulvar, corrimento espesso, cremoso, esbranquiçado 
associado à demonstração de Candida spp. em exame microscópico do corrimento vaginal.  
Os achados dos exames laboratoriais foram definidos segundo os valores de 
referência do Hospital do Rim e Hipertensão da seguinte forma. Hemograma: leucopenia 
(leucócitos < 4.500/mm³), leucocitose (leucócitos > 10.500/mm³). Exame de sedimento 
urinário: leucocitúria (leucócitos > 10/campo ou > 10.000/ml), hematúria (hemácias > 
10/campo ou > 10.000/ml). O nível de aumento de creatinina foi definido em relação à 
creatinina basal, de acordo à seguinte escala: aumento de 0,1 a 0,3 mg/dl, de 0,3 a 1 mg/dl, 
de 1 a 1,5 mg/dl e aumento maior de 1,5 mg/dl. A creatinina basal foi definida como a 
creatinina na visita imediatamente anterior.  
A disfunção do enxerto renal foi definida como o aumento de creatinina igual 
ou superior a 0,3 mg/dl em relação à creatinina basal. 
A presença de comorbidades foi definida pela existência de doenças crônicas 
de caráter sistêmico presentes nos pacientes transplantados renais mesmo antes da 
realização do transplante renal, tais como diabetes mellitus, hipertensão arterial sistêmica, 
glomerulonefrite crônica, hepatopatia crônica, pielonefrite crônica e bexiga neurogênica. 
A etiologia da insuficiência renal crônica terminal foi definida pela presença 
de doenças crônicas sistêmicas ou limitadas ao trato urinário, que levaram ao 
estabelecimento do estagio terminal da insuficiência renal crônica. Pode ser conhecida 
antes do transplante (glomerulonefrite crônica, diabetes mellitus, hipertensão arterial, 
pielonefrite crônica, causas urológicas) ou podem não ter sido determinadas previamente 
ao transplante.  
A técnica de implante ureteral é definida como a técnica cirúrgica na qual é 
realizada a anastomose do rim e ureter do doador com o trato urinário do receptor, podendo 
ser realizada no nível da bexiga do receptor (anastomose uretero-vesical), mediante as 
 24
 
 
técnicas de Gregoir e Politano, no nível do ureter do receptor (anastomose uretero-ureteral) 
ou no nível da pelve renal do receptor (anastomose ueretero-piélica). 
A técnica extravesical de Gregoir-Lich é caracterizada como uma técnica de 
anastomose uretero-vesical que consiste na realização de uma incisão longitudinal de 5 cm 
na musculatura da bexiga, sem entrar na luz vesical, deixando a mucosa completamente 
exposta. Posteriormente, faz-se um pequeno orifício distal na mucosa, onde é 
anastomosada a extremidade do ureter com a mucosa vesical. O ureter é, então, implantado 
entre a mucosa e a musculatura da bexiga, criando um túnel adequado para evitar o 
refluxo. 
A técnica intravesical de Politano-Leadbetter é definida como uma técnica 
de anastomose uretero-vesical, que consiste na realização de uma incisão na bexiga 
entrando na luz vesical, com posterior tração do ureter para a bexiga e confecção de um 
túnel submucoso com extensão de duas a três vezes, o diâmetro do ureter, com posterior 
realização da anastomose do ureter com a mucosa vesical da bexiga e finalmente, a sutura 
da mucosa vesical no local da transfixação do ureter. 
O tempo de isquemia fria foi considerado como o tempo transcorrido entre o 
início da perfusão do órgão a ser enxertado com solução de preservação e a abertura das 
pinças vasculares. 
A terapia de indução foi considerada como presente, quando havia uma 
estratégia perioperatória de imunossupressão consistente na administração de um curso 
curto e intensivo de drogas intravenosas com o objetivo de prevenir a rejeição aguda 
precoce, providenciando uma cobertura imunológica durante o período inicial pós-
transplante. Pode ser realizada com anticorpos policlonais anti-timócitos (Thimoglobulina) 
ou anticorpos monoclonais bloqueadores dos receptores de Interleucina-2 (Basiliximab e 
Daclizumab)  
A terapia imunossupressora de manutenção foi considerada presente quando 
havia uso de drogas imunossupressoras utilizadas ao longo de todo o período pós-
transplante para prevenir o desenvolvimento de rejeição aguda ou crônica e que deve 
necessariamente seguir uma seqüência racional de continuidade em relação à estratégia 
utilizada na terapia inicial. 
A rejeição aguda prévia foi caracterizada como qualquer deterioração aguda 
da função do enxerto associada com características histopatológicas específicas, e 
manifestada pela elevação dos níveis séricos ou manutenção de níveis elevados de 
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creatinina, acontecendo antes do aparecimento de qualquer episódio de candidúria. A 
rejeição foi quantificada por grau de severidade histológica de acordo com a classificação 
internacional para o diagnóstico histopatológico do enxerto renal denominada Banff (Solez 
et al., 1993), variando de uma forma leve que inclui apenas tubulite, com invasão do túbulo 
por mononucleares (grau I), tubulite associada com arterite da íntima (grau II), e arterite 
severa, e ou, transmural (grau III).  
As complicações urológicas prévias foram consideradas presentes quando 
havia a ocorrência de eventos no trato urinário, relacionados com o pós-operatório do 
transplante, tais como sangramento, fístula, estenose ureteral com obstrução, e linfocele 
que acontecem previamente ao aparecimento da candidúria.  
A re-intervenção cirúrgica prévia foi caracterizada pela ocorrência de um 
novo procedimento cirúrgico do trato urinário, para correção de qualquer complicação 
urológica pós-transplante, que acontece previamente ao aparecimento da candidúria.  
O uso de antibiótico prévio foi definido como a administração de qualquer 
esquema antibiótico com fim profilático (excetuando a profilaxia perioperatória de rotina) 
ou terapêutico por um período igual ou maior do que cinco dias, e cujo término fosse 
anterior ao aparecimento de qualquer episódio de candidúria.  
O uso de antibiótico no momento da candidúria foi definido como a 
administração de qualquer esquema antibiótico com fim profilático (excetuando a 
profilaxia perioperatória) ou terapêutico por um período igual ou maior do que cinco dias, 
concomitantemente, com qualquer episódio de candidúria.  
O uso prévio de sonda vesical foi caracterizado pela presença deste 
dispositivo, com duração maior do que cinco dias, dentro do período de um mês 
precedendo o aparecimento da candidúria.  
O uso concomitante de sonda vesical foi definido pela presença de qualquer 
episódio de candidúria, na vigência de sondagem vesical contínua e de demora (duração 
mínima da sondagem vesical considerada foi de cinco dias).  
O uso prévio de duplo J foi definido pela presença de cateter urinário tipo 
duplo J, em qualquer momento antes do aparecimento da candidúria.  
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2.9 Coleta de dados clínicos 
O acompanhamento dos pacientes foi realizado através de oito visitas de estudo 
distribuídas da seguinte forma: uma visita inicial (prévia ao transplante), uma visita por 
semana durante o primeiro mês após o transplante (semanas 1, 2, 3 e 4), uma visita a cada 
15 dias até o período de dois meses pós-transplante (semanas 6 e 8), e uma última visita ao 
completar três meses pós-transplante (semana 12).  
A visita inicial constou de um interrogatório completo de dados demográficos e 
antecedentes clínicos prévios ao transplante mediante o preenchimento de uma ficha 
clínica, que continuou sendo preenchida nas visitas posteriores. Na presença de diurese na 
visita inicial, também foi realizada a coleta de uma amostra de urina para realização de 
urocultura para fungos e bactérias.  
Em cada uma das visitas de estudo posteriores, foram avaliados os sinais e 
sintomas clínicos relevantes, e no caso de sintomas compatíveis com vulvovaginite em 
pacientes de sexo feminino, foi feito encaminhamento para o serviço de ginecologia para 
avaliação clínica e ou, laboratorial visando a confirmação do diagnóstico de candidíase 
vulvovaginal.  
Em cada visita de estudo, também foram registrados os resultados de 
hemograma e creatinina, calculados os valores de depuração de creatinina mediante a 
equação de Cockcroft e Gault (Cockroft, Gault, 1976) e foram coletadas duas amostras de 
urina por visita (com um intervalo de no máximo 24 horas entre as duas coletas).  
Foram levantados os seguintes dados dos pacientes, através do 
preenchimento da ficha clínica em cada uma das visitas de estudo:  
 
Características clínicas e demográficas gerais 
Idade 
Sexo 
Realização de diálise pré-transplante 
Tipo de diálise realizada: hemodiálise ou diálise peritoneal  
Tipo de doador: vivo ou falecido  
Tipagem de HLA: I, II ou III 
 
 
Co-morbidades:  
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- Diabetes mellitus  
- Hipertensão arterial  
- Glomerulonefrite crônica 
- Pielonefrite crônica 
- Hepatopatia crônica 
Etiologia da insuficiência renal crônica terminal:  
- Indeterminada 
- Urológica: rins policísticos, urolitíase, refluxo e bexiga neurogênica  
- Glomerulonefrite crônica 
- Diabetes mellitus  
- Hipertensão arterial  
- Pielonefrite crônica 
Características cirúrgicas do transplante 
 Técnica cirúrgica empregada para a realização do implante ureteral  
 Tempo de isquemia fria. 
Características clínicas e laboratoriais pós-transplante 
Uso de sonda vesical de demora prévio a candidúria e tempo de uso  
Uso de Duplo J prévio a candidúria e tempo de uso 
Uso de antibióticos prévio e concomitante a candidúria 
Realização de indução da imunossupressão e tipo de indução realizada 
Terapia imunossupressora de manutenção inicial e na candidúria. 
Presença de rejeição aguda e tratamento realizado 
Complicações urológicas pós-transplante 
Nova intervenção cirúrgica 
Internação em unidade de terapia intensiva prévia 
Realização de diálise pós-transplante 
Sinais e sintomas clínicos 
Resultados de exames laboratoriais: 
- Uroculturas para fungos e bactérias  
- Exame do sedimento urinário 
- Hemograma 
- Creatinina 
2.10. Documentação microbiológica: 
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As amostras de leveduras isoladas e identificadas, no Lab-IDIPA, foram 
encaminhadas para o LEMI para identificação, utilizando os métodos micológicos 
clássicos.  
As amostras de bactérias foram isoladas e identificadas no Lab-IDIPA, 
mediante os métodos microbiológicos clássicos. 
 
2.10.1 Cultura quantitativa 
Foi realizada conjuntamente para bactérias e leveduras tanto para os receptores 
quanto para os doadores vivos e cadáveres. 
 
2.10.1.1 Bactérias 
Após a realização da coloração de Gram, as amostras de urina foram 
homogeneizadas, e com auxílio da alça calibrada (1/1000), 10 µL do sedimento de urina 
foram semeadas em placas contendo meio Cled e meio Agar sangue, e incubadas a 35±2°C 
por 18 a 48 horas (Dupeyron et al., 1986; Muñoz et al., 1992; Miles, Wren, 2005). 
 
2.10.1.2 Leveduras 
Com auxílio da alça calibrada (1/1000), 10 µL do sedimento de urina foram 
semeadas em placas contendo meio seletivo cromogênico (ChromAgar®), incubadas a 
37°C durante 10 dias. No caso de crescimento de leveduras com cores e tonalidades 
diferentes, foi realizada a contagem de cada uma das espécies obtidas (San-Millan et al., 
1996; Freydiere et al., 2001; Godoy et al., 2006). 
 
2.10.2 Identificação 
 
2.10.2.1 Bactérias 
No caso de crescimento bacteriano, foram identificadas inicialmente, segundo 
as características morfológicas, mediante a coloração de Gram, sendo o diagnóstico de 
espécie baseado em painéis de provas bioquímicas específicas selecionadas para a 
identificação de bactérias Gram-positivas ou Gram-negativas (De Cueto, 2005). 
 
 
2.10.2.2 Leveduras 
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As leveduras foram identificadas em nível de espécie através da análise 
micromorfológica das colônias (microcultivo em placa de ágar Cornmeal – Tween 80) bem 
como da avaliação do seu perfil bioquímico mediante as provas de assimilação de açúcares 
com o auxílio do sistema comercial ID32C (Bio Mérieux®, France) (Freydiere et al., 2001; 
Alves et al., 2005). 
 
2.11 Exame do sedimento urinário 
Uma amostra de urina de 5ml de urina foi encaminhada ao laboratório central 
para realização do exame de sedimento urinário (Urina tipo 1) (Fogazzi et al., 2005) 
 
2.12 Protocolo de cuidados perioperatórios e intraoperatórios de rotina  
Uma sonda vesical de demora foi colocada em todos os pacientes, no centro 
cirúrgico, antes do início do transplante, para posterior quantificação de débito urinário e 
proteção da anastomose uretero-vesical.  
Os receptores receberam o enxerto sob anestesia geral através da incisão 
tradicional de Gibson. A anastomose vascular foi realizada de forma término-lateral com o 
uso dos vasos ilíacos externos. A parede lateral da bexiga foi dissecada para permitir o 
implante ureteral, que foi realizado com técnica anti-refluxo.  
A técnica extravesical de Gregoir-Lich foi desenvolvida a menos que fossem 
identificadas anormalidades anatômicas. Outras técnicas de implante ureteral usadas 
foram: a técnica intravesical de Politano-Leadbetter e as anastomoses urétero-ureteral e 
pielo-ureteral.  
O uso de um cateter duplo J era permitido de acordo com o critério da equipe 
cirúrgica. Na ausência de complicações, e ou, indicações especiais, a sonda vesical de 
demora foi retirada no quinto dia pós-transplante, no caso de receptores de transplante de 
doador vivo e no sétimo dia pós-transplante no caso de receptores de transplante de 
doadores falecidos.   
Os pacientes receberam antibioticoterapia profilática, com Cefalotina no ato 
cirúrgico mantendo o antibiótico durante as primeiras 12 horas. Posteriormente, a 
profilaxia foi complementada com Cefalexina até completar 48 horas pós-transplante. O 
Fluconazol perioperatório não foi usado rotineiramente no hospital. A profilaxia para a 
penumocistose com Trimetroprim-Sulfametoxazol foi indicada para todos os pacientes 
durante os primeiros seis meses pós-transplante.  
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Na indução de transplantes com rins de doadores falecidos foi usado o 
Basiliximab ou a Thimoglobulina.  
Vários esquemas imunossupressores foram utilizados. Ciclosporina, 
Azatrioprina e Prednisona foram usados em receptores de transplante de doador vivo HLA 
idêntico (HLA I). Tacrolimus, Azatrioprina e Prednisona foram os componentes do 
esquema preferido em receptores de transplante HLA II (aloidêntico) e III (distinto), e em 
receptores de transplante de doador falecido com baixo risco imunológico.  
O uso de formulações farmacêuticas de Ácido micofenólico (mofetil ou sódico) 
foi restrito para pacientes com, alto risco imunológico (aumento de anticorpos do painel de 
reatividade e retransplante), alto risco de retardamento da função do enxerto, e 
requerimento de uso de esquemas poupadores de inibidores de calcineurina.  
O uso de Thimoglobulina foi restrito a pacientes hipersensibilizados 
(anticorpos do painel de reatividade > 50%) e pacientes com alta probabilidade de 
desenvolver retardo da função do enxerto. Sirolimus foi usado, principalmente em ensaios 
clínicos e também em situações nas quais era recomendado evitar o uso de inibidores de 
calcineurina. Outros imunossupressores como Everolimus e Belatacept foram usados em 
estudos clínicos. Os episódios de rejeição aguda celular foram tratados com 
Metilprednisolona intravenosa, e se necessário, Thimoglobulina. 
 
2.13 Análise Estatística 
As variáveis numéricas foram analisadas descritivamente através da 
observação dos valores mínimos e máximos e do cálculo das médias, desvios-padrão e 
medianas. As variáveis categóricas foram apresentadas de forma descritiva em tabelas 
contendo freqüências absolutas e relativas. As variáveis contínuas foram comparadas 
usando o teste t de Student para variáveis distribuídas normalmente e o teste de Mann-
Whitney para variáveis distribuídas não normalmente.  
Para a comparação das médias de creatinina e depuração de creatinina de 
grupos diferentes usou-se o teste de ANOVA com um fator, e para comparação de médias 
de um mesmo grupo, em momentos de tempo diferentes usou-se o teste de ANOVA com 
medidas repetidas.  
A análise univariada dos fatores de risco representados por variáveis 
categóricas nominais foi efetuada utilizando o teste Qui-quadrado de Pearson (X2) ou o 
Teste Exato de Fisher (TEF) quando a suposição para aplicar X2 não fosse satisfeita.  
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A análise multivariada foi aplicada utilizando-se o modelo de regressão 
logística não-condicional múltipla com procedimento de seleção de variáveis tipo 
“stepwise”, com o objetivo de identificar fatores de risco independentes. O 
procedimento “stepwise” consiste em iniciar a análise computacional somente com uma 
constante, sem nenhuma das variáveis de interesse. A cada passo, após acrescentar uma 
nova variável, retira-se do modelo aquela cuja contribuição parcial não foi considerada 
suficientemente significativa. Variáveis contidas no modelo, em um determinado passo, 
não necessariamente permaneceram até o final do processo. Probabilidades de 
significância (valor-p) foram definidas para entrada e permanência de variáveis no 
modelo de regressão logística: valor-p < 0,10 (obtidos da análise univariada) e valor-p 
< 0,20, respectivamente (Hosmer, Lemeshow, 1989).  
Quando verificada colinearidade entre as variáveis, somente uma, aquela 
considerada de maior relevância clínica para associação com mortalidade foi incluída 
na análise multivariada.  
O teste estatístico de Hosmer e Lemeshow foi utilizado para avaliar a 
consistência do modelo de regressão logística múltipla. 
Todos os níveis de significância apresentados foram do tipo bilateral e valores menores 
que 0,05 foram considerados estatisticamente significantes (Beiguelman, 1991). A 
razão de chances (“odds ratios”) e os seus respectivos intervalos de confiança de 95% 
foram estimados. A análise estatística dos dados foi efetuada através do programa 
estatístico para o software de ciências sociais SPSS versão 11.5 (SPSS, Inc., Chicago, IL). 
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3. RESULTADOS  
 
 
Durante o período do estudo, realizaram-se 582 transplantes renais no Hospital 
do Rim e Hipertensão, sendo 389 (67%) com doador vivo e 192 (33%) com doador 
falecido. Após a exclusão de crianças, receptores de transplante duplo rim-pâncreas e 
pacientes particulares ou de convênio, a população elegível para inclusão foi de 414 
transplantados renais.  
Visando manter a relação de transplante realizado a partir de doador vivo 
versus doador falecido, a inclusão foi limitada a no máximo três pacientes por semana e 
realizada somente em três dias pré-estabelecidos, resultando na inclusão inicial de 75 
pacientes. Contudo, oito pacientes foram excluídos no decorrer do estudo (quatro pacientes 
por anúria, em pelo menos uma das visitas, três pacientes por falha na coleta das amostras 
e um paciente por vontade própria), obtendo-se um total de 67 pacientes incluídos 
finalmente e acompanhados até o fim. 
 
3.1 Dados demográficos de todos os pacientes. 
 Dos 67 pacientes incluídos finalmente, 42 (62,7%) eram de sexo masculino e 
25 (37,3%) do sexo feminino e a mediana de idade foi de 41 anos, variando entre 21 e 65 
anos. A etiologia da insuficiência renal crônica foi indeterminada em 31 (46,3%) pacientes 
e as doenças conhecidas que indicaram o transplante foram: as causas urológicas em doze 
(18%), a glomerulonefrite crônica em onze (16,4%) pacientes, a diabetes mellitus em oito 
(11,9%) pacientes, a hipertensão arterial em três (4,5%) pacientes, e a pielonefrite crônica 
em dois (3 %). Dentre as causas urológicas as mais comuns foram os rins policísticos em 
quatro (6%) pacientes e o refluxo vesicoureteral em três (4,5%) pacientes 
Em relação ao tratamento dialítico pré-transplante, 61 (91%) pacientes foram 
submetidos à hemodiálise, três (4,5%) pacientes realizaram CAPD, e três (4,5%) pacientes 
não receberam nenhum tipo de tratamento dialítico prévio ao transplante (transplante 
preemptivo). A maioria dos pacientes recebeu o enxerto proveniente de doador vivo 
(73,1%), enquanto que 26,9% receberam o enxerto de doador cadáver. Um paciente estava 
no seu segundo transplante.  
As características gerais dos pacientes incluídos no estudo estão resumidas na 
Tabela 1.  
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Tabela 1 – Características clínicas e demográficas de todos os pacientes incluídos no 
estudo, no Hospital do Rim e Hipertensão, no período de Agosto 10 de 2005 e Julho 30 de 
2006 
 
   
Caracteristicas  
 
Número  
 
Idade 
Média (anos) 
Mediana (anos) 
Variação (anos) 
 
Idade ≥ 50 anos 
 
Sexo 
Masculino 
Feminino 
 
Tipo de doador 
Vivo 
Falecido 
 
Tipagem de HLA 
HLA I 
HLA II 
HLA III 
 
Comorbidades pré-transplante 
Diabetes 
Hipertensão 
Glomerulonefrite 
Pielonefrite crônica 
Hepatopatia crônica 
 
Etiologia da IRC 
Indeterminada 
Urológica 
Glomerulonefrite crônica 
Diabetes mellitus 
Hipertensão arterial 
Pielonefrite crônica 
 
Tipo de Cirurgia 
Gregoir 
Politano 
Pieloureteral 
Uretero-ureteral 
 
Tempo de isquemia fria 
Média (minutos) 
Mediana (minutos) 
Variação 
 
Tipo de diálise prévia 
Hemodiálise 
CAPD 
Nenhuma 
 
Tempo de diálise pré-transplante 
Média (meses) 
Variação 
 
 
41 
41 
21 a 65 
 
18 (26,9%) 
 
 
42 (62,7 %) 
25 (37,3 %) 
 
 
49 (73,1 %) 
18 (26,9 %) 
 
 
16 (23,9 %) 
18 (26,9 %) 
15 (22,4 %) 
 
  
 8 (11,9 %) 
52 (77 %) 
  5 (7,5) 
  2 (3) 
  2 (3) 
 
 
31 (46,3%) 
12 (18%) 
11 (16,4%) 
8 (11,9%) 
3 (4,5%) 
2 (3%) 
 
 
47 (70,1 %) 
16 (22,4 %) 
  3 (4,5 %) 
  2 (3 %) 
 
 
423,3 
58 
5 - 1950 
 
 
 61 (91%) 
   3 (4,5%) 
   3 (4,5%) 
 
 
34,2 
0 - 180  
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A terapia de indução foi realizada em 17 (25,4%) pacientes. Destes, seis (9%) 
receberam thimoglobulina e onze (16,4%) receberam basiliximab.  
Os esquemas imunossupressores iniciais mais usados foram: Tacrolimus + 
Prednisona + Azatrioprina (32,8%), Ciclosporina + Prednisona + Azatrioprina (25,4%), 
Tacrolimus + Prednisona + Micofenolato (17,9%) e Tacrolimus + Prednisona + 
Rapamicina (11,9%). Outras associações, tais como Ciclosporina + Prednisona + 
Everolimus, Belatacept + Prednisona + Micofenolato, Ciclosporina + Prednisona + 
Micofenolato e Rapamicina + Prednisona + Micofenolato foram usados com menor 
freqüência (12%). A Tabela 2 mostra a freqüência dos esquemas imunossupressores 
iniciais utilizados por todos os pacientes incluídos no estudo. 
Cinco pacientes (7,5%) necessitaram a mudança do esquema de 
imunossupressão inicial (conversão de Azatrioprina para Micofenolato).  
Nove (13,4%) pacientes receberam tratamento para rejeição aguda, incluindo 
pulsoterapia com Metilprednisolona (1g endovenoso por 3 a 5 dias), e Thimoglobulina (por 
10 a 14 dias). Um dos pacientes que recebeu tratamento de indução também apresentou 
rejeição aguda, necessitando Thimoglobulina. A Figura 1 mostra a freqüência de uso de 
terapia de indução e tratamento anti-rejeição em todos os pacientes incluídos no estudo. 
 
Tabela 2: Freqüência dos esquemas imunossupressores iniciais utilizados pelos pacientes 
incluídos no estudo, no Hospital do Rim e Hipertensão, no período de Agosto 10 de 2005 e 
Julho 30 de 2006. 
 
Esquemas iniciais Número de pacientes 
FK + PRED + AZA 
CsA + PRED + AZA 
FK + PRED + MMF 
FK + PRED + RAPA 
CsA + PRED + MMF 
RAPA + PRED + MMF 
CsA + PRED + ERL 
BET + PRED + MMF 
22 (32,8%) 
17 (25,4%) 
12 (17,9%) 
8 (11,9%) 
1 (1,5%) 
2 (3,0%) 
3 (4,5%) 
2 (3,0%) 
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Figura 1: Freqüência de uso de terapia de indução e tratamento anti-rejeição nos 67 
pacientes incluídos, durante o período de estudo, no Hospital do Rim e Hipertensão 
61,20%13,40%
25,40%
Sem tratamento
Tratamento para
rejeição
Tratamento de indução
 
3.2 Dados de coleta de todos os pacientes 
Das 402 visitas programadas para coleta das amostras de urina, em 361 
(89,8%) das visitas foi feita coleta das duas amostras de urina programadas para cada 
visita. Todos os pacientes incluídos colheram pelo menos uma amostra por visita de 
estudo. Quarenta e um (61,2%) pacientes realizaram a totalidade das 12 coletas (duas 
amostras por visita), 17 (25,4%) pacientes fizeram 10 coletas, sete (10,4%) realizaram oito 
coletas e dois (3%) pacientes realizaram seis coletas (só uma coleta por visita).  
 
3.3 Características clínicas e demográficas dos pacientes com candidúria 
Dos 67 pacientes incluídos no estudo, a candidúria ocorreu em 24 (35,8%) 
pacientes, para um total de 30 episódios e uma média de 1.25 episódios por paciente 
(mínimo de um e máximo de três episódios). Em cinco pacientes houve mais do que um 
episódio de candidúria.  
Cinco pacientes tiveram queixas clínicas de vulvovaginite em cinco visitas de 
estudo; porém, não houve nenhuma exclusão por esta causa, devido à ausência de 
confirmação decorrente da avaliação clínico-laboratorial do ginecologista.  
Dos 30 episódios de candidúria, houve 24 episódios iniciais e seis episódios 
subseqüentes que ocorreram após a negativação do episódio inicial. Do total de 30 
episódios de candidúria, houve onze (36,7%) episódios persistentes e seis (20%) 
recorrentes. A negativação aconteceu em 14 (46,6%) episódios. Os cinco (16.7%) 
episódios restantes não foram avaliados porque o episodio de candidúria aconteceu na 
ultima visita de estudo, e não foram realizadas coletas posteriores para ver a negativação, 
persistência e ou, recorrência. Os episódios que apresentaram persistência foram 
considerados apenas como um episódio. 
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Considerando somente o episódio inicial de candidúria, observamos que em 
nove (37,5%) dos 24 episódios iniciais, houve persistência em pelo menos uma coleta 
subseqüente, e em 10 (41,6%) dos 24 episódios iniciais houve negativação na amostra 
subseqüente. Dos 10 episódios iniciais que negativaram, somente em um (10%), houve 
recorrência da candidúria em coletas posteriores após a negativação. Cinco episódios não 
foram avaliáveis porque aconteceram na última visita de estudo, e não foram realizadas 
coletas posteriores para ver detectar negativação, persistência e ou recorrência. 
Dos pacientes que desenvolveram candidúria, 14 (58,3%) eram do sexo 
feminino, 10 (41,7%) do sexo masculino e a média de idade foi de 40,9 anos, variando 
entre 21 e 61 anos. As doenças de base que indicaram o transplante foram variáveis, sendo 
a etiologia da insuficiência renal indeterminada em 12 (50,0%) pacientes. O tratamento 
dialítico pré-transplante predominante foi a hemodiálise e a maioria dos pacientes recebeu 
o enxerto renal proveniente de doador vivo (83,3%). As características gerais dos pacientes 
com candidúria estão resumidas na Tabela 3. 
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Tabela 3: Características clínicas e demográficas de todos os pacientes transplantados 
renais que desenvolveram candidúria 
 
Característica Número 
Sexo 
Masculino 
Feminino 
 
Idade 
Média (anos) 
Mediana (anos) 
Variação  
DP 
 
Tipo de doador 
Vivo 
Falecido 
 
Tipo de HLA (receptor de vivo) 
HLA I 
HLA II 
HLA III 
 
Comorbidades pré-transplante 
Hipertensão 
Diabetes 
Glomerulonefrite 
Hepatopatia crônica 
 
Etiologia da IRC 
Indeterminada 
Urológica 
Glomerulonefrite crônica 
Diabetes mellitus 
Hipertensão arterial 
 
Tipo de Cirurgia 
Gregoir 
Politano 
Pielo-ureteral 
Uretero-ureteral 
 
Tempo de isquemia fria 
Média (minutos) 
Mediana (minutos) 
Variação 
 
Tipo de diálise prévia 
Hemodiálise 
CAPD 
Nenhuma 
 
Tempo de diálise pré-transplante 
Média (meses) 
Mediana (meses) 
Variação  
DP   
 
Uso de sonda vesical no momento da candidúria 
 
Uso de antibiótico no momento da candidúria 
 
10 (41,7%) 
14 (58,3%) 
 
 
40,9 
41 
21 a 61 
10,6 
 
 
20 (83,3%) 
 4 (16,7%) 
 
 
10 (41,7%) 
 8 (33,3%) 
 2 (8,3%) 
 
 
 19 (79,2%) 
   1 (4,2%) 
   2 (8,3%) 
   2 (8,3%) 
 
 
 12 (50%) 
   5 (20,8%) 
   4 (16,7%) 
   1 (4,2%) 
   2 (8,3%) 
 
 
16 (66,7%) 
  6 (25%) 
  2 (8,3%) 
  0 (0,0%) 
 
 
274,7  
  59,0 
10 a 1616 
 
 
20 (83,4%) 
  2 (8,3%) 
  2 (8,3%) 
 
 
32,2  
20,0 
0 a 180 
39,4 
 
6 (25%) 
 
9 (37,5%) 
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Nos pacientes que tiveram candidúria, os esquemas imunossupressores mais 
usados no momento do diagnóstico foram: Ciclosporina + Prednisona + Azatrioprina 
(45,8%), e Tacrolimus + Prednisona + Azatrioprina (29,2%) (Tabela 4). Nenhum paciente 
precisou de mudança do esquema imunossupressor antes do diagnóstico da candidúria. 
  
Tabela 4: Freqüência de uso de esquemas imunossupressores no momento do 
aparecimento da candidúria nos dois primeiros meses pós-transplante em pacientes 
transplantados renais do HRH 
 
Esquemas iniciais Número de pacientes 
CsA + PRED + AZA 
FK + PRED + AZA 
FK + PRED + MMF 
FK + PRED + RAPA  
11 (45,8%) 
7 (29,2%) 
3 (12,5%) 
3 (12,5%) 
 
A terapia de indução com Thimoglobulina ou Basiliximab foi realizada em três 
(12,5%) pacientes que desenvolveram candidúria. Destes, dois receberam basiliximab e um 
recebeu thimoglobulina. Dois (8,3%) pacientes receberam tratamento para rejeição aguda, 
incluindo pulsoterapia com Metilprednisolona (1g endovenoso por 3 a 5 dias), e 
Thimoglobulina (por 10 a 14 dias) em um paciente, e só pulsoterapia com 
Metilprednisolona no outro paciente.  
 
3.4 Características microbiológicas dos episódios de candidúria 
A média (± DP) de episódios de candidúria por paciente foi 1,25 ± 0.53 
(variação de 1 a 3 episódios). O tempo médio (± DP) de aparecimento do primeiro episódio 
de candidúria após o transplante foi de 23,7 dias ± 18,35 (variação de 7 a 56 dias).  
Os pacientes que desenvolveram pelo menos um episódio de candidúria 
durante o acompanhamento, completaram um total de 144 visitas para a coleta de 
uroculturas, das quais, em 130 (90,3%) visitas houve coleta das duas amostras de urina e 
em apenas 14 (9,7%) visitas houve coleta de uma só amostra de urina.  
Dentre as 130 visitas nas quais foi realizada a coleta de duas amostras, 
observamos que em 28 (21,6%) visitas houve crescimento de Candida spp. nas duas 
amostras colhidas, em 25 (19,2%) visitas o crescimento de Candida spp ocorreu em uma 
só amostra, e em 77 (59,2%) visitas não houve crescimento de Candida spp. em nenhuma 
das amostras colhidas.  
Dentre as 14 visitas nas quais foi feita coleta de apenas uma amostra por visita, em 
13 (92,8%) houve crescimento de Candida spp. na amostra colhida. 
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Considerando-se o número total de coletas pareadas realizadas em todos os 
pacientes incluídos no estudo, a positividade para Candida spp. em duas amostras foi de 
7,8%, em uma amostra foi de 6,6%, e em 85,6% das oportunidades de coleta, as duas 
amostras coletadas para cultura de fungos foram negativas. 
Dos 30 episódios de candidúria, somente em um episódio houve mais de uma 
espécie isolada (C.albicans e C. glabrata). C. albicans foi a responsável pela maioria (20 
[66,7%]) dos 30 episódios, seguida por C. glabrata (7 [23,3%]). As espécies responsáveis 
pelos episódios de candidúrias são apresentadas na Tabela 5.  
 
Tabela 5: Espécies responsáveis pela candidúria nos dois primeiros meses pós-transplante 
renal nos pacientes transplantados renais do HRH 
 
Espécie isolada Número de isolamentos (%) 
 
C. albicans 
C. glabrata 
C. parapsilosis 
C. tropicalis 
C. famata 
 
20 (66,7%) 
7 (23,3%) 
2 (6,7%) 
1 (3,3%) 
1 (3,3%) 
 
Vinte e nove (43,3%) pacientes desenvolveram 53 episódios de bacteriúria 
(media de 0,8 ± 1 DP, variação de 0 a 4 episódios). Nos pacientes que tiveram candidúria, 
a média (± DP) de episódios de bacteriúria por paciente foi 0,92 ± 1 (variação de 0 a 3 
episódios). No total, foram identificados, 22 (41,5%) episódios de bacteriúria entre os 
pacientes com candidúria. A identificação concomitante de candidúria e bacteriúria não foi 
freqüente. Em sete (23,3%) episódios de candidúria houve bacteriúria concomitante, em 
cinco (16,7%) episódios de candidúria, a bacteriúria precedeu a candidúria, e em seis 
(20%) episódios de candidúria, a bacteriúria aconteceu posteriormente.  
 
3.5 Manifestações clínicas e laboratoriais de todos os episódios de candidúria 
Dos 30 episódios de candidúria, sete (23,3%) episódios apresentaram algum 
tipo de manifestação clínica ou alteração de creatinina exclusivamente relacionada com a 
candidúria. Treze (43,4%) episódios apresentaram algum tipo de alteração do sedimento 
urinário decorrente somente da candidúria.  
Excluindo os episódios com bacteriúria concomitante, observou-se um 
aumento de creatinina ≤ 0,3 mg/dl em relação à basal, em seis (20%) episódios de 
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candidúria. As manifestações clínicas observadas foram: disúria, dor suprapúbica e febre, 
sintomas presentes em um (3,3%) episódio de candidúria, respectivamente (Tabela 6).  
 
Tabela 6: Características clínicas e microbiológicas dos pacientes transplantados renais 
com candidúria nos dois primeiros meses pós-transplante 
 
Característica Número 
 
Episódios de candidúria por paciente 
Média (episódios) 
Mediana (episódios) 
Variação  
DP 
 
Tempo de aparecimento do primeiro episódio de 
candidúria  
Média (dias) 
Mediana (dias) 
Variação (dias) 
DP (dias) 
 
Manifestações clínicas 
Disúria 
Febre 
Dor suprapúbica 
 
Aumento de creatinina (≤ 0,3 mg/dl) em relação à 
basal 
 
 
 
1,25 
1,00 
1 a 3 
0,53 
 
 
 
23,7 
17,5 
7 a 56 
18,35 
 
                        3 episódios (10%) 
1 episódio (3,3%) 
1 episódio (3,3%) 
1 episódio (3,3%) 
 
6 episódios (20%) 
 
 
Somente em quatro (13,3%) episódios houve leucocitose no hemograma e em 
dois (6,7%) houve leucopenia. Em 24 (80%) episódios não houve alterações consistentes 
com processo infeccioso no hemograma.  
A média de creatinina no primeiro episódio da candidúria foi de 1,7 mg/dl 
(variação 0,7 - 6,6 mg/dl). A média de creatinina em todos os episódios de candidúria foi 
de 1,6 mg/dl (variação 0,7 – 6,6). A média de aumento de creatinina por episódio foi de 
0,13 mg/dl (variação 0,1 – 0,3).  
Em 24 episódios (80%) não houve aumento da creatinina em relação à 
creatinina basal (Tabela 7). 
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Tabela 7 Características laboratoriais de todos os episódios de candidúria nos primeiros 
dois meses pós-transplante renal no HRH 
 
Característica Número de episódios (%) 
 
Creatinina (todos os episódios) 
Média (mg/dl) 
Mínimo (mg/dl) 
Máximo (mg/dl) 
 
Creatinina (primeiro episódio) 
Média (mg/dl) 
Mínimo (mg/dl) 
Máximo (mg/dl) 
 
Alterações do sedimento urinário 
Leucocitúria e hematúria 
Leucocitúria 
Hematúria 
 
Alterações do hemograma 
Leucocitose 
Leucopenia 
 
Bacteriúria concomitante 
 
 
1,6 
0,7 
6,6 
 
 
1,7 
0,7 
6,6 
 
 
7 (23,3%) 
5 (16,6%) 
1 (3,3%) 
 
 
4 (13,3%) 
2 (6,7%) 
 
7 (23,3%) 
 
 
3.6 Manifestações clínicas e laboratoriais dos episódios de candidúria caracterizados 
pelo isolamento de Candida spp. em uma e duas amostras de urina. 
Analisando-se os episódios de candidúria detectados pós-coleta de duas 
amostras de urina, e excluindo-se os episódios com bacteriúria concomitante, compararam-
se estes episódios segundo a positividade em uma ou duas amostras. Observou-se ausência 
de diferença estatisticamente significativa entre ambos os grupos em relação à presença de 
manifestações clínicas, alterações do sedimento urinário, aumento da creatinina e espécie 
fúngica responsável (Candida albicans vs. Candida não-albicans) (Tabela 8).  
Em relação à contagem de colônias para Candida spp. observou-se que nos 
episódios com positividade para as duas amostras de urina, houve uma tendencia para altas 
contagens de colônias (acima de 10.000 UFC/ml) em relação aos episódios com 
positividade para uma amostra de urina só (OR, 2.0; 95% IC,1.2 – 3.1; p=0,066). (Tabela 
8). 
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Tabela 8: Comparação entre os episódios de candidúria com isolamento de Candida spp. 
em uma e duas amostras de urina 
 
 
Tipo de manifestação 
clínica e ou laboratorial 
 
 
Duas amostras 
positivas (n=13) 
 
Uma amostra 
positiva (n=9) 
 
OR; IC 95% 
 
p-valor 
 
Pelo menos uma 
manifestação. 
 
Pelo menos um sintoma 
 
Alteração do sedimento 
urinário 
 
Aumento de creatinina ≤ 0,3 
mg/dl em relação à basal 
 
Leucocitose  
 
C. albicans 
 
Candida não-albicans 
 
Contagem colônias  
> 10.000 ufc/ml 
 
 
5 (38,5%) 
 
3 (23,1%) 
 
 
7 (53,8%) 
 
 
4 (30,8%) 
 
2 (15,4%) 
 
8 (61,5%) 
 
5 (38,5%) 
 
 
4 (30,8%) 
 
 
2 (22,2%) 
 
1 (11,1%) 
 
 
4 (44,4%) 
 
 
3 (33,3%) 
 
2 (22,9%) 
 
7 (77,8%) 
 
2 (22,2%) 
 
 
0 (0%) 
 
 
2.2; 0.3 - 15 
 
2.4; 0.2 – 27 
 
 
1.4; 0.3 – 8 
 
 
0.8; 0.1 – 5.4 
 
0.6; 0.1 – 5.6 
 
0.4; 0.1 – 3 
 
2.1; 0.3 – 15 
 
 
2.0; 1.2 – 3.1 
 
 
0,648 
 
0,616 
 
 
1,000 
 
 
1,000 
 
1,000 
 
0,648 
 
0,648 
 
 
0,066 
 
Os episódios de candidúria que apresentaram concomitância com episódios de bacteriúria foram excluídos 
desta análise. 
Os episódios de candidúria observados em visitas nas quais somente foi coletada uma amostra também foram 
excluídos desta análise. 
 
 
3.7 História natural de todos os episódios de candidúria 
Dos 30 episódios de candidúria, cinco (16.7%) episódios foram tratados com 
antifúngico, enquanto que 25 (83,3%) não foram tratados. No Fluxograma 1, observam-se 
as características da historia natural de todos os episódios de candidúria, tanto os tratados 
como os não tratados. 
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Fluxograma 1: Características da história natural dos episódios tratados e não tratados de 
candidúria nos dois primeiros meses pós-transplante em pacientes do hospital do Rim e 
Hipertensão 
 
Total de episódios 30 
Episódios 
tratados 
5 (16,7%) 
 
Episódios não 
tratados 
25 (83,3%) 
Negativação pós-
tratamento sem 
recorrência 
4 (80%) 
Persistência pós-
tratamento 
 1 (20%)* 
Episódios com coletas 
subseqüentes 
20 (80%) 
Episódios sem coletas 
subseqüentes 
5 (20%)** 
 
Negativação na visita 
subseqüente 
10 (50%) 
Persistência na visita 
subseqüente  
10 (50%) 
Com recorrência
6 (60%) 
Sem recorrência
4 (40%) 
 
* A espécie responsável pelo episódio (C. glabrata) mostrou ser resistente ao fluconazol (concentração 
inibitória mínima de 64 µg/mL) 
* *A candidúria apareceu na última visita de estudo, e não foram realizadas coletas de estudo posteriores. 
 
 
3.7.1 Historia natural dos episódios de candidúria em pacientes que receberam 
tratamento antifúngico 
Cinco (16,7%) episódios de candidúria foram tratados. O antifúngico utilizado 
em cada um dos episódios foi o fluconazol. O tempo entre o diagnóstico da candidúria e o 
início do tratamento antifúngico foi de 7,4 dias em media (variação de 2 a 20 dias). A 
negativação pós-tratamento aconteceu em 4 (80%) episódios e manteve-se assim até o final 
do acompanhamento. A persistência ocorreu em um episódio de candidúria por Candida 
glabrata, cepa que apresentava resistência ao fluconazol no teste de sensibilidade 
antifúngica (concentração inibitória mínima de 64 µg/ml). Este episódio de candidúria 
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tornou-se persistente até o final do acompanhamento, porém esta persistência não teve 
repercussões na função renal, pois a creatinina não sofreu aumento em relação à basal.  
 
3.7.2 Historia natural da candidúria em pacientes que não receberam tratamento 
antifúngico 
Vinte e cinco (83,3%) episódios de candidúria não foram tratados. Em cinco 
(20%) episódios não foi possível determinar se houve persistência ou recorrência pela 
ausência de coletas posteriores. A persistência da candidúria aconteceu em dez (50 %) 
episódios não tratados, o tempo médio de persistência foi de 13,7 dias (variação de 7 a 35). 
Em quatro (40%) episódios de persistência da candidúria houve um aumento da creatinina 
≤ 0,3 mg/dl em relação à basal. A negativação da candidúria na visita subseqüente 
aconteceu em dez (50%) episódios não tratados, dos quais, houve recorrência em seis 
(60%). O tempo médio de recorrência pós-negativação foi de 12,8 dias (variação de 7 a 
28).  
 
3.7.3 Evolução ambulatorial dos episódios iniciais de candidúria persistente.  
Analisando-se os nove episódios iniciais de candidúria que persistiram em pelo 
menos uma visita de estudo e observando-se a evolução ambulatorial após o término das 
visitas de coleta do estudo durante um tempo médio de nove meses (variação de 5 a 15 
meses), observou-se que não houve eventos maiores tais como rejeição aguda, candidemia, 
linfocele, fístula urinária e bola fúngica, potencialmente relacionados com a candidúria 
(Tabela 9). 
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Tabela 9: Evolução ambulatorial dos episódios iniciais de candidúria que desenvolveram 
persistência 
 
Característica Número (%) 
 
Número de episódios iniciais persistentes 
 
Tempo de acompanhamento ambulatorial pós-
término das visitas de coleta.  
Média (meses) 
Mediana (meses) 
Variação (meses) 
DP (meses) 
 
Negativação documentada através de uroculturas 
posteriores a última visita de estudo 
 
Negativação não documentada pela ausência de 
uroculturas posteriores a última visita de estudo 
 
Creatinina (última consulta ambulatorial) 
Média (mg/dl) 
Mediana (mg/dl) 
Mínimo (mg/dl) 
Máximo (mg/dl) 
DP 
 
Creatinina (última visita de estudo) 
Média (mg/dl) 
Mediana (mg/dl) 
Mínimo (mg/dl) 
Máximo (mg/dl) 
DP 
 
Evolução da creatinina em relação a ultima visita 
de estudo 
Aumento de creatinina de ≤ 0,3 mg/dl 
Estabilização da creatinina 
Diminuição da creatinina 
 
Eventos maiores 
Candidemia 
Rejeição aguda 
Linfocele 
Fístula urinária 
 
9  
 
 
 
9 
8 
5 a 15 
3,8 
 
 
7 (77,8%) 
 
 
2 (22,2%) 
 
 
1,2 
1,2 
0,9 
1,8 
0,3 
 
 
1,2 
1,2 
0,8 
1,8 
0,3 
 
 
 
3 (33,3%) 
2 (22,2%) 
4 (44,5%) 
 
 
0 (0%) 
0 (0%) 
0 (0%) 
0 (0%) 
 
 
3.7.4 Evolução da creatinina e da depuração de creatinina dos episódios de 
candidúria tratados e não tratados. 
Nos pacientes que não receberam tratamento antifúngico no primeiro episódio 
de candidúria, as médias de creatinina e de depuração de creatinina no momento do 
aparecimento da candidúria foi de 1,6 mg/dl e 62,4 ml/min respectivamente. No sétimo dia 
de evolução pós-candidúria não tratada, as médias foram de 1,4 mg/dl e 62,6 ml/min 
respectivamente; já no décimo quinto dia após o aparecimento de candidúria, as médias 
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foram de 1,4 mg/dl e 66,5 ml/min. Comparando-se as médias de creatinina e de depuração 
de creatinina em este grupo de pacientes, observou-se ausência de diferença 
estatisticamente significativa nos três momentos de avaliação (Tabela 10). 
 
Tabela 10: Comparação das médias de creatinina e depuração de creatinina em pacientes 
com episódios de candidúria não tratados em duas visitas posteriores ao aparecimento da 
candidúria 
 
 
Função renal 
 
D0 da candidúria 
 
D7 pós-candidúria 
 
D15 pós-candidúria 
 
p 
 
Creatinina sérica 
Média (mg/dl) 
Mediana (mg/dl) 
EP 
Variação (mg/dl) 
 
Clearance de creatinina 
Média (ml/min) 
Mediana (ml/min) 
EP 
Variação (ml/min) 
 
 
 
1,6 
1,3 
0,3 
0,7 a 6,6 
 
 
62,4 
60,1 
5,3 
15,7 a 100 
 
 
1,4 
1,3 
0,1 
0,9 a 3,8 
 
 
62,6 
61,9 
4,6 
27,3 a 102,9 
 
 
1,4 
1,3 
0,1 
0,9 a 3,6 
 
 
66,5 
69,1 
5,2 
28,8 a 115,8 
 
 
0,751 
 
 
 
 
 
0,819 
 
 
Nos pacientes que receberam tratamento antifúngico, a média de creatinina no 
dia do início do tratamento foi 1,8 mg/dl, e a média de depuração de creatinina foi de 45,9 
ml/min; no sétimo dia pós-início do tratamento, a média de creatinina foi de 2,1 mg/dl e a 
média de depuração de creatinina foi de 38,9 ml/min. No décimo quinto dia pós-
tratamento, as médias de creatinina e de depuração de creatinina foram de 1,9 mg/dl e 40 
ml/min respectivamente. Não houve diferença estatisticamente significativa nas médias de 
creatinina e de depuração de creatinina nos três momentos de avaliação em pacientes que 
receberam tratamento antifúngico para candidúria. (Tabela 11). 
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Tabela 11: Comparação das médias de creatinina e depuração de creatinina em pacientes 
com episódios de candidúria tratados em três visitas posteriores ao inicio do tratamento 
antifúngico 
 
 
Função renal 
 
D0 da terapia 
 
D7 pós-terapia 
 
D15 pós-terapia 
 
p 
 
Creatinina sérica 
Média (mg/dl) 
Mediana (mg/dl) 
EP 
Variação (mg/dl) 
 
Clearance de creatinina 
Média (ml/min) 
Mediana (ml/min) 
EP 
Variação (ml/min) 
 
 
 
1,8 
1,2 
0,6 
1,1 a 4,3 
 
 
45,9 
52,5 
7,5 
19,3 a 63,5 
 
 
2,1 
1,9 
0,5 
1,1 a 4,2 
 
38,9 
37,5 
6,5 
20,3 a 54,9 
 
 
1,9 
1,6 
0,3 
1,2 a 3,2 
 
 
40,0 
30,5 
7,2 
25,5 a 62,4 
 
 
0,942 
 
 
 
 
 
0,761 
 
 
Comparando-se os pacientes com episódios de candidúria tratados com os 
pacientes com episódios não tratados, observou-se que a creatinina foi, em média, maior 
nos episódios tratados do que nos não tratados, nos três momentos de avaliação, porém, 
está diferencia não foi estatisticamente significativa (Tabela 12).  
 
Tabela 12: Comparação das médias de creatinina em pacientes com episódios de 
candidúria tratados e não tratados em três visitas posteriores ao inicio do tratamento 
antifúngico ou ao aparecimento da candidúria 
 
 
Tempo pós-candidúria ou 
pós-inicio da terapia para 
candidúria 
 
Candidúria tratada 
Creatinina (mg/dl) 
Média (Erro padrão) 
 
Candidúria não tratada 
Creatinina (mg/dl) 
Média (Erro padrão) 
 
 
p 
 
 
Dia 0  
 
Dia 7 
 
Dia 15  
 
1,8 (0,6) 
 
2,1 (0,5) 
 
1,9 (0,3) 
 
1,6 (0,3) 
 
1,4 (0,1) 
 
1,4 (0,1) 
 
0,715 
 
0,097 
 
0,143 
 
A depuração de creatinina foi, em média, maior nos episódios de candidúria 
não tratados do que nos episódios tratados, tanto no dia 7 pós-início do tratamento, como 
no dia 15 pós-inicio do tratamento. Esta diferença foi significativa na análise estatística 
(Tabela 13). 
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Tabela 13: Comparação das médias de depuração de creatinina em pacientes com 
episódios de candidúria tratados e não tratados 
 
 
Tempo pós-candidúria ou 
pós-inicio da terapia para 
candidúria 
 
Candidúria tratada 
Depuração de 
creatinina (ml/min) 
Média (EP) 
 
Candidúria não tratada 
Depuração de 
creatinina (ml/min) 
Média (EP) 
 
 
p 
 
 
Dia 0  
 
Dia 7 
 
Dia 15 
 
45,9 (7,5) 
 
38,9 (6,5) 
 
40,0 (7,2) 
 
 
62,4 (5,3) 
 
62,6 (4,6) 
 
66,5 (5,2) 
 
 
0,151 
 
0,024 
 
0,025 
 
Dois (8,3%) pacientes desenvolveram complicações urológicas pós-candidúria; 
destes: um paciente teve coleção perinefrítica após o fim do tratamento antifúngico, e um 
paciente teve fístula urinária antes do início do tratamento antifúngico. Não houve 
episódios de rejeição aguda celular, bola fúngica ou candidemia após a candidúria. Quatro 
(16,6%) pacientes desenvolveram bacteriúria após a candidúria, destes, dois pacientes 
apresentaram a bacteriúria após o início do tratamento antifúngico.  
 
3.8 Análise univariada dos fatores de risco para candidúria 
 
3.8.1 Características clínicas e demográficas pré-transplante 
Somente o sexo feminino teve uma correlação estatisticamente significativa 
com a candidúria na análise univariada para fatores de risco (Tabela 14). A candidúria foi 
mais comum em mulheres, ocorrendo em 14 (58,3%) dos 24 casos e em 11 (25,6%) 
pacientes sem candidúria, o que foi estatisticamente significativo (OR, 2.3; IC 95%,1.2 – 
4.5; p= 0,008).  
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Tabela 14: Análise univariada das características pré-transplante  
 
Candidúricos  
(n=24) 
Não candidúricos  
(n=43) 
Análise univariada Análise multivariada Características 
No. De pacientes (%) No. de pacientes (%) OR; IC 95%       p OR; IC 95%          p 
Sexo feminino 
 
Idade 
Média (anos) 
DP 
 
Idade ≥ 50 anos 
 
Co-morbidades  
Hipertensão 
Diabetes 
Glomerulonefrite 
Bexiga neurogênica 
 
Etiologia da IRC 
Indeterminada 
Urológica 
Glomerulonefrite  
Diabetes  
Hipertensão 
 
Diálise previa 
Hemodiálise 
CAPD 
 
Duração da diálise pré-
transplante 
Média (meses) 
DP 
14 (58,3%) 
 
 
40,9 
10,6 
 
5 (20,8%) 
 
 
19 (79,2%) 
1 (4,2%) 
2 (8,3%) 
1 (4,2%) 
 
 
12 (50,0%) 
5 (20,8%) 
4 (16,7%) 
1 (4,2%) 
2 (8,3%) 
 
 
20 (83,4%) 
           2 (8,3%) 
 
 
 
32,2 
39,4 
11 (25,6%) 
 
 
41,05 
11,8 
 
13 (30,2%) 
 
 
33 (76,7%) 
7 (16,3%) 
3 (7,0%) 
0 (0%) 
 
 
19 (44,2%) 
7 (16,3%) 
7 (16.3%) 
7 (16.3%) 
1 (2,3%) 
 
 
41 (95,3%) 
1 (2,3%) 
 
 
 
35,28 
30,6 
4.1; 1.4–11.7     0,008 
 
  
                          0.964 
 
 
0.7; 0.2–1.9       0.405 
 
 
0.9; 0.3–2.9       0,820 
4.4; 0.5–38        0.243 
0.8; 0.1–5.0       0.839 
0.3; 0.2–0.4       0,358 
 
 
0.7; 0.3–3.1       0.647 
0.7; 0.2–2.6       0.641 
0.9; 0.2–3.7       0.967 
4.4; 0.5–38        0.242 
0.3; 0.1–3.0       0,290 
 
 
4.1; 0.6–24        0,177 
 
 
 
 
                          0,720 
 
2.1; 0.5-8.6        0,291 
 
 
3.8.2 Características clínicas e cirúrgicas no momento do transplante 
Em relação à compatibilidade de HLA entre doadores e receptores de 
transplante de doador vivo, a candidúria aconteceu mais freqüentemente em receptores de 
rim com tipagem de HLA não idêntico (HLA II e III), os quais tiveram 4.4 vezes mais 
chance de desenvolver candidúria do que os pacientes com tipagem de HLA idêntico 
(HLA I) (OR 4,4; IC 95%, 1.4 – 15; p= 0,011). (Tabela 15).  
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Tabela 15: Análise univariada das características no momento do transplante 
 
Candidúricos  
(n=24) 
Não candidúricos  
(n=43) 
Análise univariada Análise 
multivariada 
Características 
No. de pacientes (%) No. de pacientes (%) OR; IC 95%         p OR; IC 95%          p 
Tipo de doador 
Falecido 
Vivo 
 
Tipagem do HLA 
HLA nao I 
HLA I 
 
Anastomose ureteral 
Gregoir-Lich 
Politano-Leadbetter 
 
Tempo de isquemia fria 
Média (min) 
DP 
 
4 (16,7%) 
20 (83,3%) 
 
 
10 (41,7%) 
14 (58,3%) 
 
 
16 (66,7%) 
6 (25,0%) 
 
 
274,7 
498,5 
 
14 (32,6%) 
29 (67,4%) 
 
 
6 (14%) 
37 (86%) 
 
 
31 (72,1%) 
9 (20,9%) 
 
 
506,3 
721,1 
 
2.4; 0.6–8.4        0,159 
 
 
 
4,4; 1.4–15         0,011 
 
 
 
1.3; 0.4–3.8        0,642 
 
 
 
0,167 
 
 
 
 
 
1.0; 0.1-6.8       0,926 
 
 
 
 
 
 
 
3.8.3 Características clínicas do período pós-transplante 
 
A sondagem vesical previa foi observada em dezoito (75%) pacientes 
candidúricos e em seis (14 %) pacientes não candidúricos, e isto foi estatisticamente 
significativo (OR 14.3; IC 95%, 3.4 – 61; p= 0,000). O tempo médio de duração da sonda 
vesical nos pacientes candidúricos foi de 7,2 dias ± 4.2 (variação 5 – 25 dias). O tempo 
médio de duração da sonda vesical nos pacientes não candidúricos foi de 6,8 ± 2.1 dias 
(variação 5 – 15 dias), não havendo diferença estatisticamente significativa entre os dois 
grupos (p = 0,568).  
Dois pacientes candidúricos (8,3%) desenvolveram complicações urológicas 
pós-transplante, sofrendo reintervenção cirúrgica subseqüente (reimplante ureteral para 
correção de fístula urinária em um paciente, e drenagem de hematoma perirenal no outro). 
Seis (14%) pacientes não candidúricos apresentaram complicações urológicas pós-
transplante (linfocele em três pacientes, fístula urinária em dois e evisceração em um 
paciente), destes, quatro (9,3%) pacientes foram submetidos a reintervenção cirúrgica. Não 
houve diferença estatisticamente significativa entre ambos os grupos em relação às 
complicações urológicas e a reintervenção cirúrgica (Tabela 16). 
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Tabela 16: Análise univariada das características pós-transplante 
 
Candidúricos 
(n=24) 
Não candidúricos 
(n=43) 
Análise univariada Análise multivariada Características 
  OR; IC 95%              p OR; IC 95%            p 
 
Duração da sonda vesical 
Média (dias) 
DP 
 
Sonda vesical  
    ≤ 1 mês antes do 
candidúria 
 
Duplo J previo (≤ 1 mês) 
 
Duração Duplo J 
Média (dias) 
DP 
 
Antibiótico prévio 
 
Bacteriúria previa 
 
Uso de diálise pós-
transplante 
 
Rejeição aguda prévia 
 
Complicações urológicas 
prévias 
 
Reintervenção cirúrgica 
prévia 
 
 
7,2 
4,2 
 
 
18 (75%) 
 
 
6 (25%) 
 
 
4 
7,2 
 
15 (62,5%) 
 
5 (20,8%) 
 
 
3(12,5%) 
 
2 (8,3%) 
 
 
2 (8,3%) 
 
 
2 (8,3%) 
 
 
6,8 
2,1 
 
 
6 (14 %) 
 
 
11 (25,6%) 
 
 
7 
13,5 
 
30 (69,8%) 
 
15 (34,9%) 
 
 
10 (23,3%) 
 
7 (16,3%) 
 
 
6 (14%) 
 
 
4 (9,3%) 
 
 
                             0,568  
 
 
 
5.7; 2.6 –12.4       0,000 
 
 
1.0; 0.3–3.2         1,000 
 
 
                            0.327 
 
 
1.3; 0.5–3.9         0,544 
 
2.0; 0.6–2.5         0,228 
 
 
2.1; 0.5–8.6         0,286 
 
2.1; 0.4–11          0,472 
 
 
1.7; 0.3–9.6         0,701 
 
 
1.1; 0.1–6.6         1,000 
 
 
 
 
 
 
14; 3.4–60.9         0,000 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
3.8.4 Drogas imunossupressoras 
Em relação às drogas imunossupressoras usadas como terapia de manutenção, 
observou-se uma maior freqüência de candidúria nos pacientes que usaram Azatrioprina 
(OR, 2.0; 95% IC, 1.1 – 4.4; p=0,056). O uso de Micofenolato esteve associado a uma 
menor freqüência de candidúria (OR, 0.4; 95% IC, 0.1 – 0.9; p=0,070) (Tabela 17).  
O uso prévio de Metilprednisolona (peri-operatório ou anti-rejeição) foi 
observado em 12 (50%) pacientes com candidúria e em 25 (58,1%) pacientes sem 
candidúria, não havendo relação estatisticamente significativa entre candidúria e o uso de 
Metilprednisolona.  
O uso prévio de Thimoglobulina (indução ou anti-rejeição) ocorreu em dois 
(8,3%) pacientes com candidúria e em oito (18,6%) pacientes sem candidúria, mas não 
houve diferença estatisticamente significativa entre ambos grupos (p=0,258). 
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Tabela 17: Análise univariada das drogas imunossupressoras 
 
 
Candidúricos 
(n=24) 
 
Não Candidúricos (n=34) 
 
Análise univariada 
 
Análise multivariada 
 
 
Características 
 
No. de pacientes (%) No. de pacientes (%) OR; IC 95%               p OR; IC 95%          p 
 
Tacrolimus 
 
Ciclosporina 
 
Azatrioprina 
 
Micofenolato 
 
Sirolimus 
 
Basiliximab 
 
Metilprednisolona  
(qualquer indicação) 
 
Thimoglobulina 
(qualquer indicação) 
 
Terapia de indução 
 
14 (58,3%) 
 
10 (41,7%) 
 
18 (75%) 
 
3 (12.5%) 
 
3 (12.5%) 
 
2 (8,3%) 
 
 
12 (50%) 
 
 
2 (8,3%) 
 
3 (12,5%) 
 
29 (67,4%) 
 
10 (23,3%) 
 
22 (51,2%) 
 
14 (32,6%) 
 
7 (16.3%) 
 
9 (20,9%) 
 
 
25 (58.1%) 
 
 
8 (18,6%) 
 
14 (32,6%) 
 
1.5; 0.5–4.1            0,456 
 
0.4; 0.1–1.2            0,114 
 
2.0; 1.1–4.4            0,056 
 
3.3; 0.8–13             0,070 
 
1.3; 0.3–5.8            1,000 
 
0.4; 0.1–1.7            0,304 
 
 
1.3; 0.5–3.7            0,521 
 
 
2.5; 0.4–13             0,311 
 
3.4; 0.8–13             0,070 
 
 
 
 
 
2.9; 0.5-15.8      0,217 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
3.9 Análise multivariada para fatores de risco 
As seguintes variáveis foram incluídas no modelo final da análise multivariada: 
sexo feminino, tipagem HLA I, uso prévio de sonda vesical e uso de Azatrioprina. 
Somente, o uso de sonda vesical prévia (no mês anterior à candidúria) mostrou ser fator 
preditivo independente para candidúria nos dois primeiros meses pós-transplante na 
população de pacientes transplantados renais do presente trabalho (Tabelas 14, 15, 16 e 
17). 
 
3.10 História natural da transmissão de infecções do doador ao receptor 
Dos 67 pacientes incluídos no estudo foram coletadas as culturas dos 
respectivos doadores (vivos e falecidos) em 50 (74,6%) pacientes, enquanto que em 17 
(25,4%) pacientes não foi coletada a cultura do doador. Das 50 culturas coletadas dos 
doadores, 16 (23.9%) foram positivas para bactérias e ou fungos, e 34 (50,7%) foram 
negativas. Nas 16 culturas positivas, treze (81,3%) foram de urina e três (18,7%) foram de 
sangue.  
Nas três hemoculturas cresceram somente bactérias: Staphylococcus 
coagulasse negativo em dois doadores e Klebsiella pneumoniae em um doador.  
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Nos 13 doadores com uroculturas positivas, houve isolamento de leveduras em 
cinco (38,5%) e de bactérias em oito (61,5%) doadores. Um doador teve isolamento de 
duas bactérias na mesma urocultura (Klebsiella oxytoca e Enterobacter spp.) 
Os fungos isolados nas uroculturas dos doadores foram: C. tropicalis em três 
(4,5%) doadores, C. famata em um (1,5%) doador e Trichosporon spp. em um (1,5%) 
doador. As bactérias isoladas nas uroculturas dos doadores foram: K.pneumoniae em dois 
(25%), Pseudomonas aeruginosa em dois (25%), Enterobacter spp. em dois (25%). E. coli, 
Acinetobacter spp. e K.oxytoca foram isoladas em um doador (12,5%), respectivamente.  
Em relação à profilaxia antimicrobiana oferecida ao receptor de enxerto 
procedente de doador com culturas positivas, oito (19,4%) receptores receberam profilaxia 
antimicrobiana e três não receberam a profilaxia apesar da urocultura positiva do doador; 
cinco (38,5%) receptores receberam Ceftriaxona, dois (15,4%) receberam Vancomicina, 
um (7,7%) recebeu Meropenem. Em relação a antifúngico profilático para esta indicação, 
quatro (30,7%) receptores receberam fluconazol profilático e um receptor não recebeu o 
antifúngico, apesar da cultura positiva do doador. O tempo médio ± DP de inicio da terapia 
antimicrobiana como prevenção de transmissão de doador para receptor foi de 3,6 dias ± 
1.5 (variação de 2 a 6). 
Em relação a possível transmissão de bactérias do doador para o receptor, em 
nenhum dos casos houve isolamento da bactéria isolada no doador, nas uroculturas do 
receptor. Em relação à transmissão de fungos, nos cinco pacientes que receberam o enxerto 
renal procedente de um doador com urocultura positiva para levedura, não houve 
isolamento da mesma espécie fúngica nas uroculturas de estudo. 
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4. DISCUSSÃO  
 
 
 
As infecções urinárias são as complicações infecciosas mais comuns nos 
receptores de transplante renal e estão associadas com morbidade significativa (Muñoz, 
2001; Valera et al., 2006). Em transplantados renais, uma porção substancial de infecções 
urinárias é causada por fungos (Patel et al., 2001). Estas infecções podem apresentar 
características graves e levar à perda do enxerto (Mir et al., 1985; Patel et al., 2001).  
Entre os fungos, as espécies de Candida spp. são os agentes etiológicos 
responsáveis por 90% destas infecções em indivíduos submetidos a transplante de rim 
(Singh et al., 2003); porém, as características clínicas, microbiológicas e epidemiológicas 
da candidúria nos receptores de transplante renal têm sido pouco descritas no Brasil e no 
mundo através de series de relatos de casos e estudos retrospectivos.  
Em primeiro lugar, é importante citar que a população estudada no presente 
trabalho (73% de transplantados de doadores vivos e 27% de doadores falecidos) é um 
reflexo das características demográficas observadas no local de estudo. No HRH, a relação 
de doador vivo versus falecido manteve-se estável nos últimos seis anos, com uma maior 
freqüência de transplantes realizados a partir de doador vivo (Medina-Pestana, 2006). No 
presente estudo, conseguiu-se manter esta relação através de um método de inclusão em 
dias pré-estabelecidos, permitindo uma maior representatividade da população avaliada. 
 O conjunto de dados demográficos observados em outros paises, como 
Espanha e Estados Unidos, onde predominam os transplantes realizados a partir de doador 
falecido (ONT, 2006), pode implicar diferenças em relação às características clínicas, a 
historia natural, e os fatores de risco para candidúria, quando comparados com estudos 
realizados no Brasil. Estas diferenças tornam de grande importância o estudo da candidúria 
nos centros de transplante brasileiros.  
Os principais estudos publicados sobre candidúria foram realizados em 
populações de pacientes idosos, debilitados e hospitalizados, com Diabetes Mellitus como 
uma das doenças de base mais freqüente (Rivett et al., 1986; Jacobs et al., 1994; Febré et 
al., 1999; Kauffman et al., 2000; Sobel et al., 2000).  
No transplante renal, a população passível de investigação para candidúria é 
diferente, tendendo a ser uma população mais jovem (media de idade de 38 a 47 anos), 
embora com diversas co-morbidades e um grau maior de imunodeficiência decorrente do 
uso crônico de medicamentos imunossupressores (Mir et al., 1985; Safdar et al., 2005).  
No presente estudo, foram avaliados 67 pacientes com idade maior que 18 
anos e observou-se uma média de idade de 41 anos (mínimo de 21 e máximo de 61 anos) 
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nos pacientes que desenvolveram candidúria, o que está de acordo com os trabalhos de Mir 
et al. (1985) e Safdar et al. (2005). Devido a estas diferenças de faixa etária entre os 
estudos gerais e os realizados em transplantados renais, é sempre necessária à realização de 
estudos avaliando a candidúria especificamente no transplante renal. Os dados de faixa 
etária do presente trabalho, são representativos da população de transplantados no HRH, 
onde, entre 1994 e 2003, 73% dos pacientes estavam na faixa etária compreendida entre os 
18 e 50 anos de idade (Medina-Pestana, 2006).  
A freqüência de candidúria em pacientes transplantados renais tem sido 
relatada previamente em estudos retrospectivos de prevalência. Estes estudos relataram 
taxas de prevalência entre 6% e 29% (Krieger et al., 1977; Mir et al., 1985; Moyses Neto et 
al., 1997; Safdar et al., 2005).  
O maior estudo retrospectivo conduzido antes do presente trabalho observou 
que 11% de 1.738 transplantados renais na Universidade de Wisconsin num período de 
oito anos, desenvolveram pelo menos um episodio do candidúria (Safdar et al., 2005). 
Neste estudo, a candidúria foi definida como a presença de ≥ 1.000 UFC/ml de Candida 
spp. em pelo menos uma urocultura. 
Abbott et al. (2001) analisaram retrospectivamente todas as hospitalizações 
por infecções fúngicas computadas no banco de dados dos Estados Unidos em 33.420 
pacientes transplantados renais num período de três anos. Os pesquisadores observaram 
que a candidíase urinária foi diagnosticada, como infecção fúngica primária, em 10% dos 
pacientes.  
Um estudo brasileiro, realizado por Moyses Neto et al. (1997) que avaliou 
retrospectivamente 620 pacientes transplantados renais no Hospital das Clínicas de 
Ribeirão Preto, entre fevereiro de 1968 e fevereiro de 1995 observou uma prevalência de 
candidíase em torno de 14%, e uma prevalência de candidúria de aproximadamente 9%.  
O presente estudo é o primeiro em relatar a incidência de candidúria em 
receptores de transplante renal devido ao seu desenho prospectivo. Observou-se que 36% 
de todos os receptores de transplante renal, desenvolveram pelo menos um episodio do 
candidúria. Esta freqüência é mais elevada da observada em estudos retrospectivos 
(Krieger et al., 1977; Mir et al., 1985; Moyses Neto et al., 1997; Safdar et al., 2005). A 
coleta sistemática de amostras de urina para a realização prospectiva de culturas contribuiu 
provavelmente para explicar as diferenças entre nossos dados e a literatura.  
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O tempo pós-transplante de aparecimento da candidúria tem sido relatado em 
estudos retrospectivos prévios, sem coletas sistemáticas e periódicas. Moyses Neto et al. 
(1997) observaram que 62% dos episódios de candidúria aconteceram nos primeiros seis 
meses pós-transplante, sendo que 33% dos episódios apareceram no primeiro mês, e 29% 
dos episódios ocorreram entre o primeiro e o sexto mês. Os autores não relataram a 
ocorrência dos episódios de candidúria entre o primeiro e o segundo mês pós-transplante.  
Safdar et al. (2005) observaram que a mediana de tempo de aparecimento do 
primeiro episódio de candidúria foi de 54 dias pós-transplante. O presente estudo observou 
a candidúria como um evento mais precoce (mediana de 17,5 dias pós-transplante). A 
coleta prospectiva e sistemática das uroculturas contribui para explicar a maior 
precocidade da candidúria no presente trabalho. 
O número de episódios de candidúria nos pacientes transplantados renais foi 
relatado por Safdar et al. (2005). Os pesquisadores descreveram que, dos 276 episódios de 
candidúria observados, o número médio de episódios por paciente foi de 1.43. A media 
observada no presente estudo, 1.25 episódios por paciente, foi similar à media relatada pelo 
estudo prévio. 
A etiologia da candidúria em transplantados renais tem sido pouco descrita em 
estudos retrospectivos.  
Na série espanhola de Mir et al. (1985), os autores observaram que C. albicans 
foi responsável por 44% dos episódios de candidúria, seguida em ordem de freqüência por 
C. krusei e C. glabrata, presentes em 25% dos episódios respectivamente.  
Já Safdar et al. (2005) encontraram predominância de C. glabrata, sendo que 
esta espécie foi responsável por mais da metade (53%) dos episódios de candidúria, 
seguida por C. albicans (35%), C. parapsilosis (4%) e C. tropicalis (1%). No presente 
estudo, C. albicans foi responsável pela maioria dos episódios de candidúria (67%), 
seguida por C. glabrata (23% dos episódios) e por C. parapsilosis (7% dos episódios). 
Este contraste poderia ser explicado por diferenças regionais entre os centros médicos 
brasileiros e os norte-americanos, já relatados com candidemia, um cenário onde C. 
glabrata foi isolada raramente (Nucci et al., 2002; Colombo et al., 2006).  
Entretanto, o número de infecções causadas por C. glabrata no presente estudo 
não deve ser negligenciado, uma vez que representou a espécie mais comumente 
encontrada dentre as espécies não-albicans.  
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O isolamento concomitante de duas espécies de Candida spp. no presente 
estudo foi um evento raro, fato que está de acordo com o estudo de Safdar et al. (2005) em 
transplantados renais, onde o isolamento concomitante de duas espécies aconteceu em 2% 
dos episódios.  
A concomitância de candidúria e bacteriúria parece ser um evento freqüente 
em transplantados renais. No único estudo epidemiológico prévio, Safdar et al. (2005) 
observaram que a identificação concomitante de bacteriúria e candidúria foi comum, sendo 
que a bacteriúria esteve presente em 45% dos episódios de candidúria. No presente estudo, 
a identificação concomitante não foi tão freqüente assim, sendo que a bacteriúria foi 
evidenciada em 23,3% dos episódios de candidúria. A menor freqüência de concomitância 
de bacteriúria e candidúria no presente estudo, pode ser devido ao desenho prospectivo, 
contrastando com o desenho retrospectivo do estudo prévio, onde as uroculturas foram 
realizadas em pacientes já sintomáticos no momento da coleta. 
O maior estudo prospectivo prévio realizado em pacientes hospitalizados 
mostrou que a candidúria é assintomática em 95% dos pacientes (Kauffman et al., 2000). 
Quando presentes, as manifestações clínicas variam dependendo do local de 
comprometimento do trato urinário: sintomas como disúria, poliúria e urgência miccional, 
são comuns nos quadros de cistite; já a febre, calafrios e dor no ângulo costovertebral 
podem acontecer em quadros de pielonefrite. (Sobel, Vazquez et al., 1999; Lundstrom, 
Sobel, 2001).  
Em pacientes transplantados renais existem poucos estudos avaliando as 
manifestações clínicas da candidúria e suas repercussões na função do enxerto, estimada 
mediante a estabilidade ou mudança da creatinina sérica ao longo do período pós-
transplante (Hariharan et al., 2002). 
As manifestações clínicas de candidúria em transplantados renais têm sido 
descritas em relatos de casos com evolução complicada e em estudos retrospectivos 
(Moyses Neto et al., 1997; Safdar et al., 2005). Nos relatos de casos, descreveram-se 
episódios de candidúria associados à presença de deterioração da função do enxerto e 
obstrução do trato urinário (Walzer, Bear, 1983; Gutierrez del Pozo et al., 1987; Ireton et 
al., 1985; Thomalla et al., 1988).  
Safdar et al. (2005) avaliaram retrospectivamente as características clínicas da 
candidúria em qualquer período pós-transplante. Neste estudo, foi observado que a 
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candidúria foi assintomática em 54% dos casos. Os sintomas irritativos do trato urinário 
foram observados em 20% dos pacientes. A febre foi relatada em 25% dos casos.  
Moyses Neto et al (1997) observaram que a maioria episódios de candidúria 
observados no estudo, tinha quadro clínico-laboratorial caracterizado por leucocitúria, 
hematúria, febre e disúria (isoladamente ou em conjunto com os outros dados), porém, 
houve crescimento concomitante de bactérias. 
Similar ao maior estudo prospectivo prévio de candidúria, no presente estudo 
encontrou-se que 90% eram assintomáticos (Kauffman et al., 2000). Entretanto, observou-
se uma freqüência mais elevada de candidúria assintomática da relatada em estudos 
retrospectivos prévios em transplantados renais (Moyses Neto et al., 1997; Safdar et al., 
2005). Esta diferença pode ser explicada pelo desenho retrospectivo e pela ausência da 
exclusão dos episódios com o bacteriúria concomitante na análise da candidúria 
sintomática.  
 O presente estudo permitiu observar diferenças em relação aos estudos 
prévios, já que após as coletas sistemáticas e a exclusão de episódios com bacteriúria na 
análise de manifestações clínicas, foi visto que a candidúria foi assintomática em 90% dos 
episódios, sendo que os sintomas relacionados ao trato urinário, disúria e dor suprapúbica, 
estavam presentes em 7% dos episódios, e a febre só aconteceu em um episódio.  
No nosso conhecimento, o presente estudo é o primeiro em relatar o impacto da 
candidúria na função do enxerto em receptores de transplante renal. No presente estudo, 
observou-se um aumento discreto de creatinina (< 0,3 mg/dl) em relação à creatinina basal, 
evidenciado em seis (20%) episódios de candidúria. Mesmo nos pacientes que tiveram 
aumento de creatinina, observou-se que este incremento foi muito discreto (0,13 mg/dl em 
media). Esta informação é relevante para as equipes de transplante ao discutir a pertinência 
de tratar pacientes com candidúria assintomática.  
Eventualmente a candidúria em transplantados renais pode manifestar-se como 
disfunção do enxerto e uropatia obstrutiva associada a complicações urológicas pós-
transplante, reintervenções cirúrgicas, maior imunossupressão e Diabetes mellitus (Walzer, 
Bear, 1983; Roy et al., 1984; Gutierrez del Pozo et al., 1987; Thomalla et al., 1988), mas 
estes eventos são raros em transplantados renais, de acordo com o presente estudo e o 
estudo retrospectivo prévio de candidúria pós-transplante renal (Safdar et al., 2005).  
Na atualidade, não existe um método de referência para o diagnóstico de 
infecções do trato urinário por Candida spp, e atualmente o diagnóstico de candidúria está 
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bem menos estabelecido que o de infecção bacteriana (Safdar et al., 2005). Não existem 
estudos que tenham definido o papel da piúria ou da urocultura quantitativa para o 
diagnóstico de candidúria (Kauffman, 2005). A presença de piúria é útil, mas somente em 
pacientes sem sonda vesical de demora. Adicionalmente, em pacientes hospitalizados, 
assim como em transplantados, a bacteriúria e candidúria podem coexistir em 25% a 45% 
dos pacientes (Kauffman et al., 2000; Safdar et al., 2005).  
Apesar de ser um conceito tentador, a quantificação do número de leveduras na 
urina para definir infecção carece de consenso até o presente momento (Vazquez, Sobel, 
2002). Algumas tentativas para esclarecer este aspecto foram realizadas por pesquisadores 
na década de 70, em estudos que usaram biopsias renais para determinar o envolvimento 
renal (Kozinn et al., 1978; Wise et al., 1976).  
Na ausência de sondagem vesical de demora, a infecção renal documentada por 
biopsia foi encontrada com contagens de 10.000 a 15.000 UFC/ml (Kozinn et al., 1978) e 
também com contagens acima de 40.000 UFC/ml (Wise et al., 1976). Porém, na presença 
de sondagem vesical de demora, as contagens de colônias variaram de 20.000 a 100.000 
UFC/ml, e não houve correlação com infecção renal comprovada por biopsia. 
Adicionalmente, um dado recente obtido de um estudo experimental que usou 
um modelo animal de candidíase renal via hematogênica, observou que qualquer 
concentração de Candida spp. na urina pode representar envolvimento renal (Navarro et 
al., 1997).  
Por conseguinte, a piúria e as uroculturas quantitativas não são valiosas para 
definir a infecção por Candida spp., e no momento, outros testes diagnósticos sensíveis, 
específicos e de aplicação prática não estão disponíveis (Lundstrom, Sobel, 2001). 
Portanto, a dificuldade diagnóstica da candidúria continua e complica ainda mais a decisão 
clínica de realizar ou não alguma medida terapêutica específica. Contudo, em 
transplantados renais, existem recomendações de tratamento da candidúria 
independentemente da contagem de colônias (Pappas et al., 2004). 
A maioria dos estudos, tanto prospectivos como retrospectivos, mesmo na 
população de transplantados renais, usaram o critério de contagens baixas (≥ 1.000 
UFC/ml) para definir o diagnóstico de candidúria.  
No presente estudo, optou-se por considerar qualquer contagem de colônias, e 
observou-se que todos os episódios de candidúria tiveram contagens superiores a 1.000 
UFC/ml.  
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No estudo retrospectivo realizado por Safdar et al. (2005), foi observado que 
32% das uroculturas reportadas no estudo tiveram contagens de colônias de ≥ 100.000 
UFC/ml, mas estas culturas não estiveram mais freqüentemente associadas a sinais e 
sintomas compatíveis com doença do trato urinário superior ou mesmo candidemia. 
O número de coletas utilizadas para definir a candidúria tem sido variável nos 
estudos prévios.  
No maior estudo prospectivo, multicêntrico de candidúria em 861 pacientes 
hospitalizados, foi aceito o critério do crescimento de ≥ 1.000 UFC/ml de Candida spp. em 
pelo menos uma urocultura (Kauffman et al., 2000). Porém, em um estudo complementar, 
que avaliou a eficácia do fluconazol em 316 pacientes com candidúria, os autores usaram o 
critério de duas uroculturas consecutivas com intervalo de no máximo 24 horas (Sobel et 
al., 2000).  
No estudo prévio de candidúria em transplantados renais (Safdar et al., 2005), 
o critério de diagnóstico de candidúria foi o de crescimento de ≥ 1.000 UFC/ml de 
Candida spp. em pelo menos uma urocultura.  
Na tentativa de aumentar as chances de obter episódios de candidúria 
verdadeira, o presente trabalho aperfeiçoou o protocolo de coleta de amostras visando 
evitar a contaminação, e também optou pela estratégia de coleta de duas uroculturas com 
um intervalo máximo de 24 horas, segundo descrito em um estudo prévio prospectivo 
(Sobel et al., 2000).  
Dadas as características sócio-culturais dos pacientes avaliados e as 
dificuldades logísticas enfrentadas, não foi possível atingir 100% de aderência em todas as 
visitas de estudo. Entretanto, a estratégia foi seguida em 89,8% das visitas de estudo, e 
realizada com 100% de aderência pela maioria (61.2%) dos pacientes incluídos.  
Observou-se que, dos 22 episódios de candidúria detectados em visitas nas 
quais foram coletadas duas amostras de urina, a maioria (82%) tinha contagens entre 1.000 
e 10.000 UFC/ml e 18% tinham contagens acima de 10.000 UFC/ml. Adicionalmente, 
observou-se que a positividade de duas amostras para Candida spp. associou-se mais 
freqüentemente com contagens de colônias maiores (≥ 10.000 UFC/ml). Este dado sugere 
que a positividade em uma amostra relaciona-se com baixas contagens de colônias de 
leveduras, mas não necessariamente isto significa contaminação, em lugar de verdadeira 
infecção.  
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O presente trabalho sugere que em estudos clínicos prospectivos futuros 
envolvendo pacientes transplantados renais, é possível usar o critério de coleta de uma 
amostra para realizar o diagnóstico de candidúria, principalmente em centros com grande 
demanda e tratando-se de pacientes com pouca estrutura para aderir a protocolos 
dispendiosos, mas com o risco de subestimação das taxas de infecção, principalmente se a 
população for composta por pacientes com baixas contagens fúngicas. O anterior pode ser 
valido sempre e quando os protocolos de coleta adotados sejam bem regulamentados, 
coordenados e seguidos pelo laboratório de microbiologia e o serviço de infectologia e 
sejam praticados em condições técnicas favoráveis e com orientação continua aos 
pacientes. O processamento das amostras e identificação de cepas deve ser realizado em 
laboratórios de microbiologia e micologia qualificados, com uma boa correlação clínica-
laboratorial entre médicos e microbiologistas.  
Ao adotar coletas pareadas, é importante considerar que a candidúria em 
transplantados renais pode se comportar de forma intermitente, e que dependendo da carga 
fúngica presente em cada paciente candidúrico, é possível observar positividade em uma 
ou duas amostras. Nestes casos, e sempre quando a avaliação seja sistemática e 
prospectiva, é possível considerar como candidúria a positividade em uma amostra só, 
segundo observado no presente estudo, onde foi evidenciado que a positividade em uma 
amostra não esteve associada com menos manifestações clínicas ou alterações do 
sedimento urinário do que a positividade em duas amostras.  
Com base nos resultados obtidos no presente estudo e os trabalhos prévios 
(Kauffman et al., 2000; Safdar et al., 2005), sugerimos que o critério de aceitar como 
candidúria o crescimento de ≥ 1.000 UFC/ml de Candida spp. em pelo menos uma 
urocultura é valido para a pesquisa clínico-laboratorial de candidúria.  
Atualmente, e apesar dos avanços no conhecimento da micologia clínica e da 
biologia dos transplantes, a historia natural da candidúria em receptores de transplante 
renal não tem sido estudada.  
Estudos prévios prospectivos realizados em pacientes hospitalizados sugerem 
que a candidúria é benigna e autolimitada, resolvendo-se com a correção das condições 
predisponentes (Rivett et al., 1986; Sobel et al., 2000; Kauffman et al., 2000). Um ensaio 
clínico mostrou que dos 316 pacientes hospitalizados com candidúria, nenhum apresentou 
complicações, independentemente de receber ou não tratamento (Sobel et al., 2000). O 
maior estudo prospectivo de candidúria, avaliando 530 pacientes hospitalizados, constatou 
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que somente 1% evoluiu para candidemia (Kauffman et al., 2000).  Outro estudo 
prospectivo de 29 pacientes candidúricos, assintomáticos e hospitalizados, mostrou que 
somente um (3.6%) paciente desenvolveu candidemia (Rivett et al., 1986). 
Em transplantados renais, existe preocupação pela possibilidade de 
desenvolvimento de bolas fúngicas obstrutivas e outras complicações (Tolkoff-Rubin et al., 
1995; Muñoz, 2001). Muitos pacientes assintomáticos são tratados por causa de risco 
potencial para o enxerto.  
Diretrizes e especialistas recomendam o tratamento sistêmico de candidúria 
em pacientes transplantados renais, mesmo na ausência de sintomas (Muñoz, 2001; Pappas 
et al., 2004) por causa do risco potencial de complicações como o pielonefrite, bolas 
fúngicas obstrutivas e candidemia. Entretanto, a evidência para estas recomendações 
fundamenta-se na experiência e opinião pessoal, mais do que nos resultados de estudos 
observacionais. 
A candidúria não tratada (80% dos episódios), no presente estudo, reflete a 
história natural do evento em pacientes transplantados renais. Observou-se que a 
candidúria desapareceu em 50% dos episódios não tratados, mas recorreu em 60% dos 
episódios inicialmente erradicados. Nossa taxa de erradicação inicial em pacientes não 
tratados é similar à observada por Kauffman et al. (2000), no maior estudo prospectivo em 
pacientes não transplantados (58%). Entretanto, após considerar somente os episódios 
erradicados sem recorrência (20%), obteve-se uma taxa menor de erradicação do que a 
observada por Kauffman et al. (2000). Não obstante, esta diferença pode ser explicada pelo 
processo de coleta mais prolongado e mais periódico no presente estudo.  
Outros estudos relataram taxas de erradicação inicial de candidúria não tratada 
que variaram entre 35% e 60% (Schöenbeck, 1972; Storfer et al., 1994; Leu et al., 1995; 
Sobel et al., 2000). Estes dados são consistentes com a propensão da candidúria a ser 
erradicada mesmo na ausência de terapia antifúngica.  
A taxa de recorrência em episódios não tratados inicialmente erradicados, 
observada no presente estudo (60%), é superior a taxa observada por Sobel et al. (2000) no 
ensaio clinico em pacientes hospitalizados (13%). Esta diferença pode explicar-se pelo 
processo de coleta mais periódico e prolongado realizado no presente trabalho. Alem disso, 
a população de transplantados renais, pelo seu grau de imunossupressão, é mais suscetível 
a desenvolver recorrências ou persistências de candidúria. Por outro lado as recorrências de 
candidúria não são exclusividade de pacientes não tratados. Estes eventos podem acontecer 
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em até 20% dos indivíduos tratados com fatores de risco vigentes (Gubbins et al., 1993; 
Jacobs et al., 1996).  
O cenário imunológico presente no transplante renal, com detrimento da 
resposta imune celular proinflamatoria (Th1) e o excesso de citocinas antiinflamatórias 
(Th2) poderiam contribuir à maior taxa de recorrência e persistência da candidúria. Porém 
este aspecto nunca foi avaliado em receptores de transplante renal candidúricos. Contudo, a 
afirmação prévia, sustenta-se na evidencia fornecida por estudos experimentais e em seres 
humanos, que encontraram uma correlação diretamente proporcional entre persistência e 
recorrência, e o excesso de citocinas do tipo Th2 (IL-4 e IL-10) associado à diminuição de 
citocinas do tipo Th1 (IL-1, IL-2, IL-12 e Interferon-γ) (Romani et al., 1991; Cenci et al., 
1997; Talluri et al., 1999).  
No presente estudo, mesmo na presença de recorrência e persistência, não 
foram observadas complicações no acompanhamento ambulatorial dos pacientes 
candidúricos. Ademais, mesmo nos episódios persistentes, não foram detectados alterações 
significativas na função do enxerto após uma média de nove meses de acompanhamento 
ambulatorial destes pacientes. Estas informações têm implicações importantes para a 
suposição da natureza benigna da candidúria em transplantados renais.  
Além disso, nós não observamos diferença estatisticamente significativa nos 
parâmetros de função renal entre o momento do diagnóstico da candidúria e as visitas 
subseqüentes no dia 7 e no dia 15 após o diagnóstico. Estes dados são consistentes com 
ausência de repercussão na alteração da função do enxerto em curto prazo.  
Por outro lado, a comparação evolutiva da depuração de creatinina entre 
episódios tratados e não tratados, mostrou uma redução significativa deste parâmetro nos 
episódios tratados após sete e quinze dias posteriores ao inicio do tratamento. Esta 
diferença entre tratados e não tratados pode ter ocorrido em decorrência das condições 
menos favoráveis da função de enxerto nos episódios tratados, produto de co-morbidades 
e, que persistiram ao longo do acompanhamento pós-candidúria.  
Em transplantados renais, as complicações de candidúria previamente relatadas 
na literatura são variadas, fazem parte de relatos de casos isolados e incluem: pielonefrite 
fúngica (Argyle et al., 1984; Palmer et al., 1989), papilite renal (Gutierrez del Pozo et al., 
1987), arterite ou aneurisma da artéria renal com eventual ruptura de anastomose 
(Pluemecke et al., 1992; Potti et al., 1998; Baccarani et al., 2003; Maio et al., 2004; Laouad 
et al., 2005), bola fúngica e a uropatia obstrutiva relacionada (Walzer, Bear, 1983; 
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Gutierrez del Pozo et al., 1987; Franco et al., 1992) e candidíase disseminada (Gutierrez 
del Pozo et al., 1987). 
É digno de nota que complicações de candidúria, incluindo pielonefrite, 
candidemia, e bola fúngica, não foram observadas no presente estudo. Estes resultados são 
similares a outros estudos que relataram freqüências baixas destas complicações tanto em 
pacientes transplantados como em não transplantados (Kauffman et al., 2000; Sobel et al., 
2000; Safdar et al., 2005) e fornecem a evidência de que a candidúria em si é usualmente 
benigna, mesmo em pacientes transplantados renais.  
Safdar et al. (2005) reportaram uma taxa de 5% de candidemia após candidúria. 
A maior freqüência de candidemia no estudo prévio pode explicar-se pelo maior número 
de pacientes graves internados em UTI (20% vs. 4%) e o maior uso de cateteres 
intravasculares (70% vs. 4%). Além disso, a natureza retrospectiva do estudo prévio, 
sugerindo coleta de uroculturas com fins diagnósticos em pacientes doentes, contribuiu a 
taxa de candidemia após candidúria observada por Safdar et al (2005).  
Entretanto, é importante mencionar a existência de estudos em não 
transplantados, enfatizando uma maior atenção para a candidúria em pacientes sépticos, já 
que pode ser a primeira e única manifestação de candidíase sistêmica nesta população 
(Nassoura et al., 1993; Talluri et al., 1998; Fisher, 2000). Além disso, recomendou-se a 
tomada de precauções em pacientes candidúricos submetidos a procedimentos de 
manipulação do trato urinário, devido aos relatos de candidemia após estes procedimentos 
urológicos (Ang et al., 1993; Gross et al., 1998; Nicholson et al., 1992; Nomura, Ruskin, 
1993). Estes estudos fundamentaram as últimas diretrizes sobre o tratamento de candidíase, 
em relação à recomendação de administrar drogas antifúngicas a pacientes submetidos a 
procedimentos desobstrutivos do trato urinário (Pappas et al., 2004). 
A bola fúngica é uma complicação rara de candidúria tanto em pacientes 
transplantados renais como em não transplantados, sendo descrita mais frequentemente em 
pacientes diabéticos e neonatos (Bryant et al., 1999; Visser et al., 1998; Phillips, 
Karlowicz, 1997). Consistem em conglomerados de hifas que se formam como resultado 
de fatores ambientais como a glicosúria, a temperatura corporal de 37ºC e a presença de 
um fator similar à albumina (Thomalla et al., 1988). Podem desenvolver-se em qualquer 
parte do sistema de drenagem urinário, mais comumente na pelve, na porção superior dos 
ureteres, e na bexiga (Scerpella et al., 1994). Devem ser suspeitadas em pacientes com 
sinais de obstrução ureteral (Sobel et al., 1999).  
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Em vista do caráter benigno da candidúria na nossa população, embora 
existam opiniões de especialistas a favor do tratamento antifúngico para todos os episódios 
de candidúria em receptores de transplante renal, é possível sugerir uma abordagem 
diferente com restrição da terapia para pacientes com: a) suspeita de disseminação ou de 
outras complicações, b) excesso de imunossupressão (por exemplo, doses elevadas de 
corticosteróides, Thimoglobulina e OKT3), c) hospitalização em UTI, d) submissão a 
procedimentos cirúrgicos do trato urinário e, e) presença de sintomas em ausência de 
bacteriúria concomitante.  
Os fatores de risco para candidúria são bem conhecidos na população de 
pacientes hospitalizados não transplantados. Os fatores de risco reversíveis incluem a 
antibioticoterapia de amplo espectro, a sondagem vesical de demora, as anomalias do trato 
urinário, e a manipulação do trato urinário por procedimentos urológicos. Os fatores de 
risco irreversíveis são: o sexo feminino, os extremos de idade, a e a terapia 
imunossupressora (Hamory, Wenzel, 1978; Storfer et al., 1994; Gubbins et al., 1999; 
Harris et al., 1999; Kauffman et al., 2000).  
Entretanto, em transplantados renais existem poucos dados referentes aos 
fatores de risco para candidúria. No maior estudo epidemiológico retrospectivo de 
candidúria em transplantados renais, Safdar et al. (2005) observaram que os fatores 
preditivos independentes para candidúria foram: Diabetes mellitus, desnutrição, bexiga 
neurogênica, sexo feminino, sondagem vesical e antibioticoterapia no mês anterior ao 
diagnóstico da candidúria. A Diabetes mellitus foi associada com um risco duas vezes 
maior, a presença de bexiga neurogênica com um risco oito vezes maior e a desnutrição 
com um risco duas vezes maior de candidúria.  
A Diabetes mellitus pode predispor aos pacientes transplantados a candidúria 
por vários mecanismos: favorece a colonização por Candida spp. na área vulvovestibular 
(em mulheres); favorece o crescimento fúngico na urina na presença de glicosúria; diminui 
a resistência do hospedeiro à invasão pelo fungo como resultado da atividade fagocítica 
deteriorada; e promove a estase urinária em casos de bexiga neurogênica (Vazquez, Sobel, 
2002).  
O sexo feminino esteve associado com um risco 12 vezes maior de candidúria 
em relação ao sexo masculino. A presença de sondagem vesical de demora um mês antes 
do diagnóstico da candidúria conferiu um risco quatro vezes maior de candidúria em 
relação aos pacientes transplantados sem sondagem vesical de demora.  
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Em contraste com o estudo prévio, no presente trabalho não foi possível 
identificar comorbidades como fatores de risco para candidúria nem na análise univariada 
nem na multivariada, provavelmente pelo baixo número de pacientes com estas condições 
de base na população de estudo.  
O presente estudo concordou com prévio (Safdar et al., 2005), em relação à 
detecção do sexo feminino como fator de risco dependente para candidúria. Contudo, não 
conseguiu mostrar esta variável, como fator preditivo independente para candidúria, 
provavelmente pelo número menor de pacientes do presente trabalho.  As mulheres têm um 
risco maior de candidúria, possivelmente devido à uretra mais curta e mais próxima da 
vagina e também devido à colonização vulvovestibular freqüente (10 a 65%) por Candida 
spp. (Vazquez, Sobel, 2002). 
 Ao igual que no estudo do Safdar et al. (2005), no presente estudo observou-se 
que a sondagem vesical de demora com duração maior que cinco dias, presente no mês 
anterior à candidúria foi fator de risco independente para candidúria em receptores de 
transplante renal.  
O uso prolongado de sondas vesicais é um dos fatores de risco relacionados à 
candidúria mais frequentemente observados na literatura em pacientes não transplantados 
renais (Gubbins et al., 1993; Storfer et al., 1994; Kauffman et al., 2000). Estes dispositivos 
servem como porta de entrada para os microorganismos ao sistema de drenagem, a partir 
de áreas de colonização perineal ou genital.  
Todas as sondas vesicais se colonizam se permanecem por períodos 
prolongados (Lundstrom, Sobel, 2001). A sondagem vesical causa infecções mediante a 
introdução de microorganismos durante o procedimento ou permitindo a migração dos 
fungos ao interior da bexiga, ao longo da superfície da sonda, a partir da superfície peri-
uretral externa. Além disso, a produção de biofilme também contribui na patogenia da 
candidúria associada à sondagem vesical de demora.  
Os biofilmes são comunidades estruturadas de microorganismos que se 
formam na superfície dos dispositivos invasivos, favorecidas pelos meios ricos em glicose 
especialmente em pacientes diabéticos. A formação de biofilme de Candida spp. tem 
repercussões clínicas importantes devido a sua resistência aos antifúngicos e a habilidade 
das células dentro dos biofilmes de resistir à resposta imune do hospedeiro (Kojic, 
Darouiche, 2004).  
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Em transplantados renais, a sondagem vesical de demora é realizada 
rotineiramente para diminuir as chances de complicações urológicas. Os pacientes 
submetidos à sondagem vesical de demora por um tempo superior a cinco dias tiveram 
uma chance 14 vezes maior de desenvolver candidúria que os pacientes que não excederam 
este tempo.  
O uso prolongado de sonda vesical é um fator de risco para candidúria pós-
transplante potencialmente modificável. Os resultados do presente estudo junto aos do 
estudo prévio (Safdar et al., 2005) sugerem a necessidade de limitar ao máximo o tempo de 
uso destes dispositivos em pacientes transplantados renais como medida para a prevenção 
de candidúria. A restrição do tempo e a retirada precoce da sonda vesical são condutas que 
podem ajudar na prevenção da candidúria em transplantados renais.  
Assim como no estudo do Safdar et al. (2005) o duplo J não foi fator preditivo 
independente de candidúria, por tanto parece ser que este dispositivo tem pouca 
importância na epidemiologia da fungúria. Contudo, os pacientes gravemente enfermos 
com múltiplos fatores de risco e portadores de duplo J, não devem ser ignorados como 
possíveis portadores de candidúria.  
Estudos prévios identificaram o uso de antibióticos como fator de risco para 
candidúria tanto em transplantados como em não transplantados (Harris et al., 1999; Safdar 
et al., 2005; Guler et al., 2006). O crescimento excessivo de leveduras na superfície 
adjacente do meato uretral, ocorre na ausência de flora bacteriana endógena competitiva, 
suprimida pelos antibióticos sistêmicos (Vazquez, Sobel, 2002).  
Safdar et al. (2005) observaram um risco quatro vezes maior de candidúria em 
pacientes usando antibióticos no mês que precedeu à fungúria. Entretanto, nenhuma classe 
específica de antimicrobianos foi identificada. Em contraste, Harris et al. (1999) relataram 
um risco três vezes maior de candidúria por C. glabrata em pacientes hospitalizados que 
usaram quinolonas.  O presente estudo não identificou a antibioticoterapia como fator de 
risco para candidúria, provavelmente pela precocidade do evento estudado.  
Fatores imunológicos como a compatibilidade do antígeno leucocitário entre 
doador e receptor (HLA idêntico, semi-idêntico ou distinto) e o arsenal de 
imunossupressão pós-transplante não foram avaliados previamente em transplantados 
renais. O presente trabalho foi o primeiro em avaliar estes fatores, alguns dos quais, como 
o HLA não-idêntico e o uso de Azatrioprina, resultaram ser fatores preditivos de 
candidúria na análise univariada.  
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No presente estudo, observou-se que pacientes com tipagem HLA não-I 
tiveram 4.4 vezes mais chance de desenvolver candidúria. Porém, o impacto destes fatores 
imunológicos na candidúria não foi demonstrado na análise multivariada provavelmente 
devido à precocidade do evento. Os pacientes transplantados com tipagem HLA não 
idêntico, pelo seu maior risco de rejeição, são mais imunossuprimidos iatrogênicamente 
que os receptores de transplante de doador HLA idêntico (Danovitch, 2001).  
O paciente transplantado fica portador de um estado de imunossupressão 
caracterizado pelo deterioro de resposta imune celular, com produção reduzida de citocinas 
pró-inflamatórias (IL-1, IL-2, IL-6, IFN-γ e TNF-α) e deterioração da função dos 
monócitos e macrófagos (Taylor et al., 2005). Este cenário de imunossupressão cumulativa 
pode ter correlação direta com a incidência de infecções fúngicas. No caso especifico de 
candidúria, um evento precoce no curso pós-transplante, a influência da imunossupressão 
parece ser discreta.  
Em indivíduos transplantados, o uso crônico de terapia imunossupressora 
influencia o balanço do relacionamento entre o fungo e o hospedeiro, contribuindo em 
parte ao aumento de morbidade das infecções por Candida spp. (Folb, Trounce, 1970). 
Entretanto, não existem estudos epidemiológicos prévios relatando associação entre as 
drogas imunossupressoras e a candidúria em transplantados renais.  
Ensaios clínicos comparando esquemas duplos sem inibidores da calcineurina, 
com esquemas a base de Ciclosporina, assim como trabalhos avaliando Tacrolimus, 
Micofenolato, Rapamicina, Thimoglobulina, OKT3 e Basiliximab não mostraram 
associação de imunossupressores com candidúria (Kusne et al., 1991; Shapiro et al., 1995; 
Radermacher et al., 1998; Cantarovich et al., 2000; Lorber et al., 2000; MacDonald, 2001; 
Olyaei et al., 2001; Staskewitz et al., 2001). 
 Por outro lado, existem relatos de atividade antifúngica in vitro de Tacrolimus 
e Ciclosporina, exercida mediante a inibição da calcineurina fúngica de Candida spp. e 
Cryptococcus neoformans (Blankenship et al., 2003; Singh, Heitman, 2004).  
Estudos recentes realizados in vitro mostraram o papel essencial da 
calcineurina na morfogênese e virulência de Candida albicans (Fox, Heitman, 2002). Já in 
vivo, a atividade imunossupressora destes compostos parece ultrapassar a atividade 
antifúngica. Contudo, espertos sugeriram uma tendência ao comprometimento localizado 
de infecções fúngicas em pacientes transplantados usando inibidores de calcineurina 
(Husain, Singh, 2002; Singh, Heitman, 2004).   
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O presente estudo não encontrou associação dos inibidores de calcineurina com 
o desenvolvimento de candidúria em transplantados renais, estando de acordo com os 
estudos prévios e opiniões dos expertos que defendem o papel protetor potencial contra 
infecções por leveduras. 
 Azatrioprina foi um fator preditivo de candidúria na análise univariada, no 
presente trabalho. Não existem estudos clínicos prévios relatando esta associação. Porém, 
um estudo in vitro demonstrou a relação da Azatrioprina com diminuição de imunidade 
específica contra Candida spp.  Neste estudo, comparam-se as respostas específicas 
dirigidas contra Candida spp. em pacientes imunossuprimidos e imunocompetentes. 
Observou-se diminuição significativa das respostas linfocitárias contra antígenos de 
Candida spp. em pacientes usando Azatrioprina (14% dos pacientes responderam 
positivamente versus 65% dos indivíduos normais, p < 0.00003) (Folb, Trounce, 1970).  
A ausência de evidência clínica sobre a correlação de drogas 
imunossupressoras e candidúria em transplantados renais, sugere o evento como resultado 
de um conjunto de fatores associados incluindo: o estado de imunodeficiência celular 
multifatorial com predomínio da resposta antiinflamatória (Th2), a implantação de 
dispositivos invasivos como a sonda vesical, e fatores de risco previamente conhecidos em 
pacientes não transplantados (sexo feminino, Diabetes mellitus, antibioticoterapia de 
amplo espectro e procedimentos urológicos). O presente estudo não encontrou associação 
de candidúria com algum agente imunossupressor específico, provavelmente devido à 
precocidade do evento, período em que a imunossupressão ainda é pouco potente.  
A avaliação dos fatores de risco pode ter sido prejudicada pelo pequeno 
número de pacientes, explicando a ausência de validação na análise multivariada de fatores 
preditivos dependentes como o sexo feminino, a tipagem de HLA não-I e o uso de 
Azatrioprina. Contudo, estes fatores merecem serem estudados em estudos prospectivos 
futuros.  
No presente estudo, não houve casos de transmissão de Candida spp. através 
do enxerto renal, a partir de doadores com cultura positiva para a levedura. Contudo, isto 
pode ser devido ao uso precoce da terapia preemptiva nos receptores, antes do 
aparecimento de sintomas. Embora não existam estudos prospectivos que avaliem a 
eficácia desta abordagem, a terapia preemptiva tornou-se rotineira no Hospital do Rim e 
Hipertensão. Esta prática fundamenta-se em relatos e estudos retrospectivos ilustrando a 
provável transmissão de leveduras do doador para o receptor, evoluindo posteriormente 
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para complicações graves como pielonefrite, septicemia, ruptura de anastomose e 
disfunção primária do enxerto (Hayry, Renkonen, 1979; Battaglia et al., 2000; Sharma et 
al., 2005).   
No presente estudo, observou-se que dos cinco pacientes que receberam 
enxertos provavelmente contaminados por leveduras, nenhum apresentou uroculturas 
positivas para o fungo nas coletas subseqüentes nos primeiros dois meses pós-transplante. 
Este dado contrasta com um estudo retrospectivo realizado por Sharma et al. (2005) num 
centro onde não se realizou terapia preemptiva de rotina. Os pesquisadores avaliaram o 
desfecho clínico dos receptores de enxertos contaminados nas primeiras quatro semanas 
pós-transplante. Observou-se que cinco (8.6%) pacientes receberam enxertos contaminados 
com leveduras. Destes, três (60%) pacientes precisaram de terapia antifúngica pós-
transplante devido à presença de urocultura positiva para levedura em vigência de febre 
(dois pacientes) e cultura positiva de secreção de dreno cirúrgico também na vigência de 
febre (um paciente). Os resultados do presente estudo mostram que a terapia preemptiva é 
uma abordagem bem sucedida na prevenção de infecções transmitidas por enxertos 
contaminados e reforça a recomendação fornecida em estudos retrospectivos prévios 
(Sharma et al., 2005). 
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5. CONCLUSÕES E COMENTARIOS  
 
 
 
Neste trabalho pudemos concluir que: 
 
1. A candidúria foi um evento freqüente nos primeiros dois meses pós-transplante, 
tendo ocorrido em 36% dos pacientes transplantados renais. Esta taxa é superior aos 
índices de candidúria previamente publicados em estudos retrospectivos realizados 
nesta população. 
2. C. albicans foi o agente etiológico mais comum de candidúria nos dois primeiros 
meses pós-transplante, sendo C. glabrata a espécie não-albicans mais prevalente.  
3. A candidúria na população de transplantados renais se apresentou mais 
frequentemente de forma assintomática e teve um comportamento benigno, com 
pouca ou nenhuma repercussão na função do enxerto em curto prazo. Da mesma 
forma, não foram observadas complicações como candidemia, uropatia obstrutiva, 
pielonefrite ou bola fúngica na população de pacientes transplantados do presente 
estudo.  
4. Tendo em vista o caráter benigno de candidúria nesta população, apesar dos manuais 
sugerirem a necessidade de terapêutica de todos os episódios de candidúria em 
transplante renal, concluímos que esta orientação não tem base científica sólida. Uma 
vez que esta orientação é feita baseada apenas em opinião de especialistas, alternativa 
mais adequada aos nossos dados seria sugerir o uso restrito de antifúngicos a 
pacientes com suspeita de disseminação ou de outras complicações raras, pacientes 
excessivamente imunossuprimidos pelo uso de altas doses de corticosteróides e 
thimoglobulina ou OKT3, pacientes internados em UTI com fatores de risco gerais 
para candidúria (antibioticoterapia prolongada, dispositivos invasivos, diabetes 
mellitus), pacientes sintomáticos sem bacteriúria concomitante, e pacientes 
submetidos a procedimentos cirúrgicos ou de manipulação do trato urinário. 
5. O uso de sonda vesical de demora com um tempo superior a cinco dias foi fator de 
risco independente para o desenvolvimento de candidúria nos dois primeiros meses 
pós-transplante. 
6. Alguns fatores de risco para candidúria foram identificados apenas em análise 
univariada, a exemplo do uso de tratamento com Azatrioprina e transplante de órgão 
com doador HLA não-I. Tendo em vista a limitada casuística avaliada e sua forte 
base biológica para ampliação de risco de infecção fúngica, a importância destes 
fatores deve ser avaliada em estudo envolvendo maior número de pacientes. 
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7. A ausência de casos de transmissão de Candida spp. através do enxerto renal, a partir 
de doadores com cultura positiva, é um indício de que a terapia preemptiva foi uma 
abordagem bem sucedida na população de pacientes transplantados renais do 
presente estudo. Por tanto, a alternativa mais adequada aos nossos dados, seria 
sugerir a manutenção desta prática visando a prevenção de complicações pós-
transplante potencialmente graves, tais como a septicemia, a pielonefrite e a ruptura 
da anastomose.  
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ABSTRACT 
 
Background: Candiduria is estimated to occur in 11-20% of all kidney transplant patients 
according to retrospective studies. However, little is known regarding incidence in 
prospective studies as well as clinical and epidemiological characteristics and its short-
term impact on graft function. Objective: To describe the incidence, etiology, clinical and 
laboratorial characteristics, impact on graft function and risk factors for candiduria in the 
first two months after renal transplantation. Methods: Observational prospective study 
conducted from August 2005 to July 2006. Sixty seven kidney transplant adults in the 
Hospital do Rim e Hipertensão were included, keeping the proportion of 30% of deceased-
donor transplantation recipients. Patients were assessed clinically once weekly during the 
first month and every other week during the second month. Two consecutive urine cultures 
were performed at least 24 h apart, in each of the six scheduled visits for collection (weeks 
1,2,3,4,6 and 8 after transplantation). Quantitative cultures both bacteria and yeasts were 
performed together. Urinalysis, hematological studies and serum chemistries were also 
performed. The association of variables with prediction to candiduria was included in a 
stepwise logistic regression model. Results: Candiduria occurred in 36% of the patients, 
with a total of 30 episodes and a mean of 1.25 episodes per patient. The first episode of 
candiduria was detected a mean of 24 days after transplantation. C. albicans was the most 
frequently isolated agent (67%). Ninety percent of all episodes were asymptomatic and 
twenty percent had a mean creatinine increase of 0.13 mg/dl.  Eighty percent of episodes 
did not receive antifungal treatment and candiduria resolved in 50% of untreated episodes. 
There were no complications related to candiduria even in patients with persistent 
episodes. Mean serum creatinine value and mean creatinine clearance level in untreated 
episodes did not show significant statistically differences between day 7 and day 15 after 
candiduria appearance. The only variables independently related to candiduria was the 
previous use of an indwelling bladder catheter (OR=14, CI: 3.4-60.9, p=0,0000). 
Conclusions candiduria was a common event, with incidence of 36% and higher than 
reported by retrospective studies. Most episodes of candiduria were asymptomatic and 
candiduria is usually benign, without short-term repercussion on graft function and not 
associated to complications such as candidemia, obstructive uropathy, pyelonephritis and 
fungal ball.  The use of an indwelling bladder catheter in the month before occurrence of 
candiduria was an independently predictive factor for candiduria. 
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